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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Direktor: Prof. C. Flügge.) 

Über 

das Kenotoxin Weichardts in der Ausatmungsluft. 

Von 

Dr. R. Inaba 

aus Japan. 


Die Giftigkeit der Ausatmungsluft von Menschen und Tieren ist eine 
vielumstrittene Frage. Während manche Autoren wie Brown-Sequard 
und d’Arsonval, Wurtz, Merkel u. a.‘auf Grund physiologischer und 
chemischer Versuche eine organische Giftsubstanz in der Ausatemluft 
nachgewiesen haben wollten, wurden ihre Beobachtungen von Hermans, 
Dastre und Loye, Hoffmann von Wellenhof, Geyer. Russo, Gili- 
berti, Alessi, Lehmann und Jessen, Beu, Rauer. Lübbert und 
Peters, Billings, Weir Mitchell und Bergey. Formänek u. a. ent¬ 
weder nicht bestätigt oder in anderem Sinne gedeutet. So gelangte z. B. 
f ormänek (1) (siehe dort die frühere Literatur) durch eine größere Ver¬ 
suchsreihe zu dem Schlüsse, daß in der Ausatemluft von Menschen und 
Tieren keine giftige organische Substanz nachzuweisen sei. und daß die 
Ergebnisse anderer Autoren, welche scheinbar für die Anwesenheit einer 
solchen Substanz sprächen, durch die Wirkung von Ammoniak erklärt 
werden können, das der Ausatemluft nicht als .Stoffwechselprodukt, sondern 
als ein Produkt der Zersetzung in der Mundhöhle, oder bei Kranken auch 
in der Luftröhre und in den Lungen, beigemengt wird. 

Eine neue Anregung erhielt die Frage durch Wolpert (2) im Jahre 
1903. Wolpert prüfte in Gaswechselversuchen die ausgeatmete Kohlen¬ 
säuremenge an Personen, die für 1 1 / 2 bis B l [ 2 Stunden in einem 1 u ft - 

Z*iUohr. f. Hygiene. LXVIII 1 
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dichten Kasten eiugeschlosseu waren, und kam zu dem Ergebnis, daß ,.iu 
zu klein bemessenen oder aus anderen Gründen unzureichend gelüfteten 
Aufenthaltsräumen durch sich ansammelude Ausatemluft die Kohlensäure¬ 
ausscheidung des Menschen herabgesetzt wird.“ Diese Verminderung sei 
„durch Beimengung von Ausatemluft zur Einatemluft“ hervorgerufen und 
zeige eine Beeinträchtigung des Gesamtstoffwechsels an, die bei längerer 
Eiuwirkung zu einer Schädigung des Körpers führen könne. 

Es schien hiernach, als wenn die frühere Lehre von der Existenz 
schädlicher Exspirationsprodukte eine neue Stütze erhalten sollte. Allein 
auch diese hat sich den Nachprüfungen Flügges und seiner Schüler 
gegenüber nicht halten können. Zunächst konnte Heymann (3) Wol- 
perts Ergebnisse teils nicht bestätigen, teils auf andere Ursachen als auf 
die Ansammlung von Exspirationsluft zurückführen und nachweisen, daß 
wir sehr oft auch in reinster Zimmerluft unter den Bedingungen des ge¬ 
wöhnlichen Lebens durch „Retrospiration“ Ausatemprodukte in überaus 
starker Häufung aufnehmen, ohne hiervon die geringste Gesundheits¬ 
schädigung zu beobachten. Wenn aber tatsächlich in schlecht ventilierten 
Räumen manchmal Krankheitserscheinuugen, wie Übelkeit, Kopfschmerz. 
Schwindel- und Ohnmachtsaufälle, auftreten, so sind hieran, wie weiterhin 
Paul und Ercklentz gezeigt haben, in ausschlaggebender Weise ther¬ 
mische Einflüsse schuld. Paul ließ Versuchspersonen mehrere Stunden 
lang in einem gut gedichteten Glaskasten von 3 cbm Inhalt bei verschiedener 
Temperatur und Luftfeuchtigkeit verweilen und beobachtete, unter gleich¬ 
zeitiger Bestimmung der (XL-Zunahme, das etwaige Auftreten subjektiver 
Beschwerden sowie gewisser, mittels objektiver Methoden feststellbarer, 
zweifellos auf Störungen der Wärmeregulierung beruhender Symptome 
(Erhöhung der Hauttemperatur und -feuchtigkeit). Es ergab sich, daß die 
Anhäufung von Ausatmungsprodukten allein, selbst bei einem Kohlensäure¬ 
gehalt von 10 bis 15 Promille, das Befinden der Versuchspersonen in 
keiner Weise störte, sondern daß die unangenehmen Erscheinungen oben¬ 
genannter Art nur dann auftraten, wenn gleichzeitig die Lufttemperatur 
und -feuchtigkeit gewisse Grenzen, 26° und mäßige Feuchtigkeit oder 22" 
und 00 bis SO Prozent r. F., erreichte oder überschritt. Ja, es konnte 
gezeigt werden, daß die letzteren Momente allein die Krankheitssymptome 
auslösten: sie verschwanden, wenn man die Luft des geschlossen bleibenden 
Kastens durch einen Zirkulator in Bewegung setzte und dadurch die Wärme¬ 
altgabe der Versuchsperson begünstigte; sie blieben bestehen, wenn die 
Versuchsperson durch geeignete Vorrichtungen zwar reine Luft atmen 
konnte, im übrigen aber unter den ungünstigen thermischen Bedingungen 
im Kasten verblieb, während andererseits eine unter normalen Entwärmungs- 
verhältnissen außer ha 11) des Kastens befindliche Person durch Einatmung 
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der Kastenluft keine Belästigungen empfand. Die gleichen Ergebnisse 
hatte Ercklentz bei Versuchen mit Emphysematikern, Herz- und Nieren¬ 
kranken, sowie anämischen und skrophulösen Schulkindern. Es kann 
hiernach keinem Zweifel mehr unterliegen, daß die in schlecht ventilierten 
Räumen auftretenden Krankheitserscheinungeu eine ausreichende Erklärung 
durch Störungen der Wärmeregulierung finden, und vorläufig, wie 
Flügge (6) sagt, „für die Annahme eines unbekannten flüchtigen Gift¬ 
stoffes in den gasförmigen Ausscheidungen des Menschen keiue Anhalts¬ 
punkte vorhanden sind.“ 

Neuerdings glauben nun doch Peters (7) und Weichardt (8) solche 
Anhaltspunkte gefunden zu haben. Ersterer hat die Wirkung von Kon- 
deuswasser aus menschlicher Atemluft auf das für Gifte äußerst empfind¬ 
liche Froschherz geprüft und zunächst, bei mäßigen Dosen, gar keine, bei 
möglichster Konzentration der Flüssigkeit zwar Ausschläge erhalten, aber 
von so geringer Intensität, daß es nicht recht verständlich ist, wenn der 
Autor hieraus auf die Existenz von für den Menschen gesundheitsschäd¬ 
lichen Ausatmungsstoffen zu schließen geneigt ist. 

Anscheinend beweisender sind Weichardts Untersuchungen. Wei¬ 
chardt hat bekanntlich in Preßsaft ermüdeter Muskeln ein hochmolekulares 
Eiweißabspaltungsantigen von Toxiucharakter (das „Kenotoxin“) gefunden 
und glaubt, dasselbe nunmehr, wenn auch nur spurweise, auch in der 
menschlichen und tierischen Ausatemluft nachgewiesen zu haben. Seine 
Tersuchsmethodik schildert er selbst folgendermaßen: 

,,Es gab zwei Wege des direkten Nachweises, entweder das Atem- 
kondenswasser zu untersuchen oder Wasser, durch welches Atemluft an¬ 
haltend geblasen worden war. Sie sind beide von mir, und zwar mit 
positivem Erfolge beschriften worden, jedoch stellte sich bald heraus, daß 
letzterer bei weitem bessere Ausbeute gibt. 

Man engt das mit einem Tropfen Salzsäure versetzte größere Quantum 
Wasser, durch welches Atemluft stundenlang geblasen worden, im hohen 
Vakuum bei 30° bis auf 2 ccm ein. neutralisiert mit NaOH, dialysiert und 
injiziert die Hälfte derselben einer unvorbehandelten, die zweite Hälfte 
einer gleichgroßen, mit dem speziüschen Antikörper des Kenotoxins vorher 
immunisierten Maus in die Subkutis. Die unvorbehandelte Maus wird 
uun unter Herabgehen der Körpertemperatur und Verlangsamung der 
Atmung nach und nach soporös, während die vorher immunisierte Maus 
vollkommen munter bleibt; denn sie ist ja gegen große Kenotoxindosen, 
also auch gegen das aus der Atemluft stammende Kenotoxin geschützt“, 
usw. Er ließ ferner die Luft eines Glasgehäuses, in dem sich eine An¬ 
zahl von Mäusen oder Meerschweinchen befanden, durch einen mit schwach 
angesäuertem Wasser gefüllten Kugelapparat nebst Waschtlasche mindestens 

1 * 
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10 Stunden lang hindurch streichen. Die Flüssigkeit wurde alsdann im 
Vakuum bei 30° eingeengt, neutralisiert, dialysiert und nach Filtration 
sofort teils vorbehandelten, teils unbehandelten Mäusen injiziert. Das 
Resultat war dasselbe wie beim Versuch mit menschlicher Atemluft. 

So gelang es ihm anscheinend, in der Ausatemluft von Menschen 
und Tieren eine organische Substanz festzustellen, ein hochmolekulares 
Eiweißabbauprodukt von Ermüdungstoxincharakter, das durch seine spezi¬ 
fischen Wirkungen, wie Temperaturerniedrigung, Atem Verlangsamung und 
Sopor bei subkutaner Einspritzung und durch die Absättigung gegen seinen 
Antikörper gekennzeichnet sei. „Es bildet“, schließt Weichardt (8), 
„zweifellos nur einen äußerst geringen Bruchteil der durch die Respiration 
und Perspiration produzierten organischen Exkrete des lebenden Tieres. 
Immerhin ist sein Einfluß, obschon es ja den heftig wirkenden Giften 
keineswegs zugehört, doch unter Umständen ein ganz erheblicher auf den 
lebenden Organismus, und es vermag bisweilen sicherlich auch die wich¬ 
tigsten Lebensfunktionen zu stören.“ 

Vor Weichardt hatte schon Merkel (8) Versuche auf gleiche 
Weise augestellt. Merkel ließ mehrere Stunden lang Ausatemluft durch 
schwach angesäuertes Wasser streichen, engte alsdann die Flüssigkeit im 
Vakuum ein, neutralisierte sie und injizierte die so gewonnene konzentrierte 
Flüssigkeit Mäusen, erzielte aber keine sichere Wirkung. Weichardt 
führt dies darauf zurück, daß Merkels Apparatur vermutlich die Ver¬ 
dampfung nicht mit der erforderlichen Schnelligkeit geleistet habe, und 
daß ferner die durch Neutralisation der starken Säure entstehende kon¬ 
zentrierte Salzlösung den Erfolg vereitelt habe. 

Bei dem großen Interesse, das Weichardts Befunde bieten, habe 
ich der Aufforderung des Hru. Geheimrat Flügge gern Folge geleistet, 
sie nachzuprüfen. Diese Aufgabe wurde mir in besonderem Maße dadurch 
erleichtert, daß Hr. Privatdozent Dr. Weichardt die große Liebenswürdig¬ 
keit hatte, mich über seine Methode selbst zu informieren und bei meinen 
ersten Versuchen anwesend zu sein, wofür ich ihm meinen aufrichtigen 
Dank ausspreche. 

Zum Einengen der Flüssigkeit benutzte ich einen Abdampfapparat, 
welcher nach Weichardts Angaben von Lautenschläger, Berlin, an¬ 
gefertigt wurde. Dieser Apparat konnte in einer Stunde 60 bis 90 et,m 
Flüssigkeit bei einer Temperatur unterhalb 30° durch Überstreichen eines 
starken, auf 37 bis 38° erwärmten Luftstromes verdampfen. Einige Male 
habe ich die Flüssigkeit im Vakuum abgedampft. 

Als Dialysator benutzte ich den Grahamscheu, dessen Fläche mit 
präparierter Schweiueblase bespannt und vor dem Gebrauch durch Aut- 
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>etzeu des mit Wasser beschickten Dialysators auf trockenes Filterpapier 
auf seine Dichtigkeit geprüft wurde. 

Zur Messung der Analtemperatur der Mäuse diente ein kleines Thermo¬ 
meter mit Vß 0 Teilung, das ich eigens für diese Versuche von der Firma 
Bleckmann & Burger, Berlin, anfertigen ließ. 

Die Versuche verliefen folgendermaßen: 

Versuch I: 26. Juli 1909, gemeinsam mit Dr. Weichardt. Da sich 
ältere Personen zu solchen Versuchen besonders eignen sollen, wurde ein 
Arbeiter von 63 Jahren als Versuchsperson herangezogen, der vor dem Ver¬ 
such durch 50 Minuten langes, schnelles Gehen erhebliche Arbeit leisten 
mußte. Alsdann ließ ich ihn durch forcierte Ausatmung in 4 ccm physio¬ 
logische Kochsalzlösung hineinblasen. Dieselbe war in einem 3 cm breiten 
und 15.5 cm hohen Reagensglas enthalten, das mit einem doppelt durch¬ 
bohrten Gummistopfen verschlossen war. Durch die eine Öffnung war ein 
Glaarohr für die entweichende Luft geführt, durch die andere ein zweites, 
bis zum Boden reichendes gebogenes Glasrohr, an dessen freies Ende mittels 
Kautschukschlauchs ein kurzes weites Glasrohr angeschlossen war, das als 
Mundstück diente. In die Kautschukverbindung wurde zur Rückhaltung 
zerstäubender Speicheltröpfchen ein Wattefilter eingefügt. — Die Versuchs¬ 
person reinigte den Mund vor dem Versuch nicht. Die Dauer des Einblasens 
betrug 40 Minuten. Die Flüssigkeit blieb klar, vermehrte sich aber an 
Menge. Die Reaktion wurde nicht geprüft. Sofort nach Beendigung der 
Sitzung wurden 0*5 ccm einer Maus subkutan injiziert, und deren Temperatur 
alle 10 Minuten sorgfältig im Rektum gemessen. 

Maus Nr. 1. Körpergewicht 9 & rm . 1 Uhr 20 Minuten Injektion von. 
0 5 c^m Flüssigkeit. Die Temperatur betrug vor der Injektion 38*1°, fiel 
15 Minuten darnach auf 37*4°, hielt sich dann aber mit einer geringen 
Schwankung von 0*2° für 1 1 / 4 Stunde auf derselben Höhe. Erst um 4 Uhr 
30 Minuten, also nach 3 Stunden 10 Minuten, begann ein deutlicher steter 
Temperaturabfall. Es ergab sich: 


3 

Stunden 

10 

Minuten narb der Injektion 

Rektaltempfratur 

3 

T> 

20 

.. .. .. 

30-2° 

3 

„ 

30 

„ .. „ „ 

35 • 8 

3 


40 


34 • 5 

3 


50 

r i’ *• 

32 • 6 

4 

.. 

— 

„ 

31-6 

4 


20 

.. .. „ 

30-0 

4 


50 


26 • 8 

5 

V 

20 


25 • 8 

5 

n 

50 

r r r r 

25-6 


Die Maus, welche sich anfangs munter und lebhaft bewegte, wurde nach 
3 Stunden 20 Minuten ruhiger, allmählich soporös, schloß die Augen, 
reagierte auf Kneifen träge und blieb auf den Rücken gelegt etwa 25 Minuten 
laug liegen. Nach 4 Stunden 20 Minuten war sie ganz regungslos. Sie 
erholte sich im Verlaufe der Nacht wieder und befand sich am nächsten 
Tage munter. Die Temperatur war 20 Stunden nach der Injektion 36 •S”. 
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Versuch II: 26. Juli 1909. Die Versuchsordnung war dieselbe wie 
bei Versuch I, nur wurde das Exspirieren in die physiologische Kochsalz¬ 
lösung bis zu 2 Stunden ausgedehnt. 

Maus Nr. 2. Körpergewicht 9 ?rm . Rektaltemperatur 38*4°. Um 5 Uhr 
10 Minuten wurden 0-2 ccra subkutan eingespritzt. Nach 15 Minuten war 
die Temperatur 36*8°, hielt sich noch bis nach 45 Minuten auf dieser 
Höhe, worauf noch weitere 0-5 ccni eingespritzt wurden. Trotzdem sank die 
Temperatur in weiteren 2 l / 2 Stunden kaum noch ab. Sie betrug um 9 Uhr 
36-4°. Sopor war nicht eingetreten, ebensowenig Verlangsamung der 
Atmung. 

Maus Nr. 3. Körpergewicht 9 & rm . Rektaltemperatur 38*6°. Die 
Maus wurde einige Stunden vor dem Versuch mit einem Tropfen „Antikeno¬ 
toxin W“ per os gefüttert. Um 5 Uhr 15 Minuten wurden ihr 0*2 ecm der 
Atemflüssigkeit subkutan eingespritzt. Nach 15 Minuten betrug die Rektal¬ 
temperatur 37*2°. Nach 40 Minuten wurden noch 0-5 ecm eingespritzt. 
Die Temperatur blieb stets auf gleicher Höhe. Kein Sopor und keine Atem¬ 
verlangsamung. 

Versuch III: 27. Juli 1909. Versuchsperson und Versuchsanordnung* 
die gleichen wie bei Versuch II. Zweistündiges Einblasen in 4*5 ccm physio¬ 
logische Kochsalzlösung. 

Maus Nr. 4. Körpergewicht 8 prni . Injektion von 0-5 ccm um 12 Uhr 
30 Minuten. Rektaltemperatur vor der Injektion 38.2°, nach 10 Minuten 
37*2°, nach 40 Minuten 36-8°. Nochmalige Injektion von 1 ccm . 10 Minuten 
danach sank die Temperatur um 0-8 und betrug um 1 Uhr 30 Minuten, 
also nach einer Stunde. 35-4°. Die Maus wurde ruhiger, so daß sie einige 
Minuten lang auf dem Rücken liegen blieb; die Atmung war verlangsamt. Die 
Temperatur stieg dann wieder etwas an. betrug um 3 Uhr 36-4°, sank dann 
aber wieder, so daß um 6 Uhr, also nach 5 Stunden 30 Minuten, 35.4 11 
gemessen wurden. Um 10 Uhr vormittags des nächsten Tages befand sich 
die Maus ganz munter; die Temperatur betrug 37*0°. 

Maus Nr. 5. Körpergewicht 9-6 s rm . Vor dem Versuch mit einem 
Tropfen „Antikenotoxin“ gefüttert. Um 12 Uhr 30 Minuten subkutane In¬ 
jektion von 0-2 ( ‘ cm der gleichen Flüssigkeit wie Maus Nr. 4. Temperatur 
vor der Injektion 38*2°: nach 10 Minuten 37-4°. nach 30 Minuten 36-8°, 
nach 40 Minuten 36-5°. Nochmalige Injektion von 1 ccm . 15 Minuten 
später sank die Temperatur auf 35.8°, stieg aber in weiteren 10 Minuten 
auf 36-2° und hielt sich auf dieser Höhe mit geringen Schwankungen von 
0*2 bis 0-4°. Allmählich wurde die Maus ruhiger, aber nicht ausgesprochen 
>oporös. Atmung verlangsamt. Um 3 Uhr. also nach 3 Stunden 30 Minuten, 
betrug die Temperatur 37*0° und blieb bis 6 Uhr fast unverändert. Um 
10 Uhr vormittags des nächsten Tages befand sich die Maus munter; Tem¬ 
peratur 37-0°. Am Morgen des 29. Juli war die Maus tot. Sektionsbefund 
war negativ. ■ 

Versuch IV: 29. Juli 1909, gemeinsam mit Dr. Weichardt. Ver¬ 
suchsperson die gleiche wie in den früheren Versuchen. Der Mund der Ver¬ 
suchsperson wurde vor dem Versuch mit Zahnbürste und Borsäure gut 
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vereinigt. 4 1 /., Stunden langes Einblasen in 8-5 rom physiologische Kochsalz¬ 
lösung. Die Flüssigkeitsmenge, die sich stark vermehrte, wurde einer un- 
vorbehandelten und einer 2 Tage vorher mit 0*02 ccm des Kenotoxin- 
prüparates vorbehandelten Maus subkutan eingespritzt. 


Maus Nr. 6. Unvorbehandelt. Körpergewicht 9• 2 KrTn . Um 5 Uhr 
25 Minuten erste Injektion von 0-5 ccm ; die Temperatur betrug 37-2°. 
Nach der Injektion sank die Temperatur nicht, sondern stieg um 0-2°, so 
Jati nach 15 Minuten 37-4° gemessen wurden. Daher nochmalige Injektion 
von 0.5 c,Mn . Nunmehr sank die Temperatur schnell ab und erreichte nach 
einer nochmaligen, also 3. Injektion, einen überaus tiefen Stand, wie die 


nachfolgende Tabelle zeigt. 

15 Min. nach der 1. 

20 „ r .. 1. 

30 .. „ 1. 

40 r „ 1. 

45 r .. .. 1. 

50 r „ .. 1. 

57 „ .. 1. 


Injektion (2. Injektion 0*5 o,M,i ) 


(3. Injektion 0*5 ‘ em ) 


Kcktaltemperatur 


37-4° 

35-0 

34-8 

33-8 

33 • 8 

32.0 

31 «8 


Die Maus schien um 5 Uhr 55 Minuten, 30 Minuten nach der 1. In¬ 
jektion, schon schwer affiziert zu sein, der soporöse Zustand wuchs im 
weiteren Verlaufe. Dann stieg die Temperatur wieder an, betrug um 6 Uhr 
45 Minuten, also 1 Stunde 20 Minuten nach der 1. Injektion, 33-0°. Die 
Beobachtung wurde dann abgebrochen. 

Anders verhielt sich die vorbehandelte Maus: 


Maus Nr. 7. Körpergewicht 9*4 s™ 1 . Rektaltemperatur 39*0°. 






Injiziert 

Kektalteiuperatur 

Um 

5 

Uhr 27 

Min. 

0 • 5 <cm 

— 

nach 


3 

„ 


38-0° 

.. 


13 



38-0 



15 


0-5 r 

— 



25 

M 


37-2 

.. 


30 

r? 


38-0 

.. 


35 

r 


37 • 2 

rt 


40 

„ 

0 • 5 „ 

38-0 

V 


45 

n 


30 • 8 

.. 


50 

ri 


37-0 

V 

1 

Std. 20 

r 


36-6 


Die Maus blieb munter. 


Diese 4 Vorversuche ergaben also, daß tatsächlich durch Injektion der 
io der beschriebenen Weise mit Hilfe von Atemluft gewonnenen Flüssig¬ 
st Temperaturerniedrigung, Atemverlangsamung und Sopor eintreten 
r , nnen. Jedoch geschah dies trotz gleicher Versuchsbedingungen keines- 
konstant, so daß eine weitere Vermehrung und Variierung der Ver¬ 
übe durchaus erforderlich erschien. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 





Digitized by 


K Inaba: 


Versuch V: 3. August 1909. Versuchsperson und -anordnung wie 
früher. Nur wurde das Einblasen 3 Stunden lang fortgesetzt, wobei die 
ursprünglich 10 ccra betragende physiologische Kochsalzlösung auf 18 ccm 
Flüssigkeit vermehrt wurde. Dieselbe wurde in verschiedener Menge 5 Mäusen 
subkutan injiziert, und deren Temperatur alle 10 Minuten gemessen. 

Maus Nr. 8. Körpergewicht 9*3 gTnJ . Rektaltemperatur 37*6°. In¬ 
jiziert mit 0*3 ccm . Im Verlaufe von 5 Stunden ergab sich eine Temperatur¬ 
schwankung von nur 0*2° bis 0*4°. 

Maus Nr. 9. Körpergewicht 9*3 * rm . Rektaltemperatur 37-6°. In¬ 
jiziert mit 0*5 ccm . Es erfolgte darnach keine Temperaturherabsetzung. 

Maus Nr. 10. Körpergewicht 9*™. Rektaltemperatur 37*6°. 2mal 
mit je 0-5 ccra injiziert. Darnach geringe Temperaturerniedrigung, wie fol¬ 
gende Tabelle zeigt: 




Injiziert 

Rcktült'-m|jeratur 

Um 1 Uhr 30 Min. 

0 • 5 QCm 

37-6" 

10 Min. nach der Iniekt. 


36 • 8 

20—60 

” v r r 

Schwankung um 0 • 2- 

60 

„ ,, ,, 

0-5 r 

36-ii 

00 

r ?* n r 


36 • 2 

1 Stil. 10 

r " r r* 


36 • 2 

I ,. 20 

V v 


36 • 4 

i ;;o 

v r r v 


36-4 

1 ..40 

V r V T* 


36-0 

1 .. 50 

r r> v r 


35 • 8 

*> 

— ?1 

V V ** V 


35 • 6 

* 1<> 

v ** v *• 


35 • 4 

2 .. 30 

V V " »* 


35-0 

2 r 40 

.. .. 


35 • 2 

2 „ 50 

V “ V 


35 • 2 

3 ,. 10 

r r r v 


35-2 

weiter bis 5 .. —- 

v r v r* 

geringe Schwankung 




0-2—0-4. 

Die Maus war 

am Anfang ganz munter, bewe 

gte sich lebhaft. 

aber später allmählich ruhiger, ohne daß indessen ein ausgesprochener 

eintrat. 




Maus Nr. 11. 

Körpergewicht 9«2 

(m . Kektaltemperatur 38.4' 

je 0-5 ecm 3mal nacheinander subkutan 

injiziert. 

Die Temperatur 

alle 5 Minuten gemessen. , 





Injiziert 

R oktal te in pe rat ur 

Um 6 1 

Lfhr 20 Min. 

0 • 5 cc:n 

- 

nach 

10 , 

0*5 r 

38 • 0 " 

„ 

15 ,. 


37 • s 


20 .. 

0 • 5 

37-8 


25 .. 


35*8 


30 ,. 


35-0 


32 .. 


34 • 6 


35 1 


34-0 


Mit 
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nach 


40 

Min. 

Rektaltrmperatnr 

33.2" 



45 

r 

32-8 



50 

r 

32-4 

r 


52 

r 

32.6 

r 1 

Std. 

— 

r 

31 *8 

- 1 

V 

10 

r 

31-8 

r 1 

n 

20 

r 

32 • 6 

. 1 

V 

30 


32-6 

im weiteren 

Verlaufe 

blieb auf gleicher Stufe 


Schwankung um 0 * 2 — 0 * 0 . 

Die Maus war schon 40 Minuten nach der Injektion soporös, nach 
1 Stunde fast regungslos. Atmung verlangsamt. Jedoch erholte sie sich 
wieder im Verlaufe der Nacht, hatte am Vormittag des nächsten Tages, 
um 9 Uhr, also nach 17 Stunden, eine Temperatur von 37*8° und zeigte 
sich ganz munter. 

Maus Nr. 12. Körpergewicht 7*5 grm . Rektaltemperatur 37*4°. Mit 
je 0*5 CCTT1 viermal subkutan injiziert. 


Um 4 Uhr 

40 Min. 

Injiziert 

0 • 5 

Rektaltemperatur 

nach 

5 .. 


3t» .4" 

r* 

10 „ 


36-4 

r 

15 

0-5 „ 

— 


20 


35-8 


25 .. 

0*5 

35-6 

r 

30 „ 


34-6 

r 

35 .. 

0-5 „ 

34-6 

V 

40 r 


33 • 0 

V 

45 


32-0 

V 

50 r 


31-6 

n 

60 r 


30 • 8 


Nach 35 Minuten ausgesprochen soporöser Zustand. Krämpfe waren 
nicht vorhanden. Im Laufe der Nacht erholte ßich das Tier und war am 
nächsten Morgen wieder munter. Temperatur um 10 Uhr, also 17 Stunden 
20 Minuten nach der Injektion, 37*6°. 

Dieser Versuch mit 4 Stunden eingeblasener Atemtlüssigkeit wurde 
nochmals wiederholt. Die Resultate waren im wesentlichen dieselben: 0*5 CL ' m 
wirkten nicht temperaturerniedrigend, 1 ccm rief eine Herabsetzung um 1-5° 
hervor. Kurz nacheinander folgende Injektionen von zusammen l*5 (rm 
wirkten beträchtlich temperaturerniedrigend. Nur trat diesmal der Temperatur¬ 
abfall viel langsamer ein. So betrug die Temperatur 1 Stunde nach der 
Injektion 32-2°, nach 1 Stunde 20 Min. 32*0° und blieb im weiteren Ver¬ 
laufe auf gleicher Stufe. 

Da bisher stets ein und dieselbe Person zu den Versuchen heran¬ 
gezogen worden war, wurden sie nun noch mit anderen Versuchspersonen 
wiederholt. 
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Versuch VI: 27. September 1909. Versuchsperson: Ein 27jähriger Ar¬ 
beiter. Diesmal stellte ich das Röhrchen in eine Kältemischung, um die 
Ausatmungsprodukte besser zu kondensieren. 3ständiges, kräftiges Ein¬ 
blasen in 6 C0TD physiologische Kochsalzlösung. Beim Einblasen vermehrte 
sich die Flüssigkeit auf 18 ocm . Sie war klar, gegen Lackmus neutral und 
wurde bei Zusatz von Nesslerschem Reagens schwach gelblich. Sie zeigte 
keine Biuretreaktion, nach Zusatz von Salpetersäure, Essigsäure und Ferr 
Zyankali und Phosphorwolframsäure keine Trübung. Sie wurde auf 25" 
erwärmt und 3 Mäusen injiziert. 


Maus Nr. 13. Körpergewicht 13 


Um 10 Uhr 50 Min. 


Injiziert 
0-5 ccm 


Rektaltemperatur 37 «6°. 
Rek tal temperatu r 


nach 


Ins 1 Std. 
1 * 

1 „ 

1 „ 

1 « 

1 .. 

1 .. 

2 

bis 2 „ 

2 „ 


5 

10 

15 


o 

10 

15 

30 

40 

40 

50 


0-5 


bis 1 Std. 25 Min. 

0 • 5 fvm 


im weiteren Verlaufe 


30-8° 

37-2 

37-2 

Schwankung um 0 • 
37 • 2 
35 • 6 
3(5 - 2 

Schwankung uni 0- 
37 *0 
34-8 
34-8 
34 • 6 
34-8 

auf gleicher Höhe 


Die Maus, die am Anfang munter war, verfiel nach 1 Stunde 35 Min. 
allmählich in einen soporösen Zustand, der sich aber im weiteren Verlaufe 
nicht besonders ausgesprochen zeigte. Krämpfe waren nicht vorhanden. 
Am nächsten Tage befand sich die Maus munter. Die Temperatur betrug 
um 9 Uhr, also nach 22 Stunden, 37-4°. 


Maus Nr. 14. Körpergewicht 

13 ?rm . Rektaltemperatur 37-6°. 
Injiziert Rektaltemperatur 

Um 11 I hr 10 Min. 

10 e, ' m — 

nach 5 

31 •«" 

10 .. 

33 • 6 

15 

33-4 

20 .. 

33 - 2 

30 .. 

33-6 

40 

34 0 

50 

34-4 

(50 

34-4 

.. bis 1 Std. 40 ,. 

auf gleicher Höhe 

1 r 50 .. 

33 • 0 

2 .. bis 3 Std. 

Schwankung um 0- 

3 „ 30 Min. 

37-2 

im weiteren Verlaufe 

auf gleicher Stufe 
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L>ie Maus, die sich vor der Injektion munter bewerte, wurde nach ihr 
*11 mählich immer ruhiger, nach 20 Minuten ziemlich soporös; die Atmung 
rar verlangsamt. Sie erholte sich jedoch wieder und befand sich nach 
3 Stunden wieder ganz munter. 

Maus Nr. 15. Körpergewicht 13- rm . Rektaltemperatur 37*6°. 






Injiziert 

Rektal tem peratur 

Um 11 

Uhr 

2f> Min. 

i;,, 

— 

nach 



5 n 


35-4° 




10 „ 


35-2 

r 



20 n 


35*4 

r bis 

1 

8t.l. 



Schwankung um 0*2 


1 


io „ 


35-8 

r» 

1 

r* 

20 „ 


36 • 2 

r» 

1 

r 

30 „ 


3 b *4 

.. 

2 

V 



36 • 6 

n 

3 

r 



36 • 8 


15 Minuten nach der Injektion wurde die Maus ruhiger, jedoch trat 
kein ausgesprochener Sopor ein. Nach 1 Stunde 30 Minuten war sie schon 
wieder munter. 

Versuch All: 4. Oktober 1909. Versuchsperson: Ein 23jühriger Ar¬ 
biter. 2stündiges Einblasen in 4 cvm physiologische Kochsalzlösung. Die 
FliUsigkeitsmenge vermehrte sich hierbei auf 12 0,Mn . Sie enthalt eine Spur 
Ammoniak. Sie wurde einer unvorbehandelten und einer 3 Tage vorher 
mit einem Kenotoxinpräparat vorbehandelten Maus subkutan injiziert. 


Maus X 

r. 

16. 

Unvorbe handelt. 

Körpergewicht 14-5 ?r,n . Rektal 

»eratur 38« 

6 

Ü 










Injiziert 

Rektal ten iperatur 

Um 

4 

Uhr 

55 

Min. 

U • 5 

:>8-6° 

nach 



10 

V 


38-0 

n 



15 


0-4 „ 

38-4 



bis 

40 



unverändert 

r 



40 


0-4 

— 

r 



50 

r 


37 • 2 




60 

r 


36 • b 

r 

1 

Std. 

5 

V 


3b • b 


1 

r 

15 

V 

0-5 .. 

36-0 

.. 

1 

♦* 

20 

V 


3b. 0 

r? 

1 

V 

30 

•% 


34-0 


1 

V 

40 



33 • 8 

V 

3 

V 




auf gleicher Stufe 


1 Stunde 30 Minuten nach der Injektion traten allmählich soporöse 
Zustände ein, die jedoch schon nach 3 Stunden wieder zurück gingen. Am 
nächsten Morgen befand sich die Maus munter, die Temperatur betrug um 
9 Uhr, also 19 Stunden nach erfolgter Injektion, 37*8°. 

Maus Nr. 17. Körpergewicht 14*5* ri11 . Rektaltemperatur 38-6°. Sie 
war am 1. Oktober mit 0*2 ccrn des verdünnten Kenotoxinpriiparates vor¬ 
behandelt. 
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Injiziert 

Rektaltemperatu r 

Um 5 Uhr 

10 Min. 

Q.5 ccm 

_ 

nach 

10 

V 


38-4° 

r 

15 

V 


38-6 


25 

V 

0-6 * 

38-8 

r 

35 

M 

0*6 „ 

38-0 

r 

45 

V 


38-4 

V 

55 

r 


38-0 

- 1 Std. 

5 


0-2 „ 

37 -4 

» 1 „ 

10 

V 


35-6 

» 1 * 

20 

T) 


35-4 

im weiteren Verlaufe 


Schwankung um 0 • 2 


Nach 1 Stunde 30 Minuten wurde die Maus ruhiger. Rektaltemperatur 
um 9 Uhr des nächsten Morgens 38-2°. 

Bei beiden Tieren, der unvorbehandelten, wie der vorbehandelten Maus, 
trat die Temperaturerniedrigung erst nach der 4 . Injektion ein. Der Tempe¬ 
raturunterschied zwischen beiden war nicht groß genug, um einen Schluß 
auf eine schützende Wirkung des Kenotoxins zuzulassen. 

Fassen wir die bisherigen Versuche zusammen, so ergibt sich, daß 
subkutane Injektion kleiner Mengen (0*3 bis 0- 7 ccm ) von Flüssigkeit mit 
Ausatmungsprodukten keine oder nur sehr geringe temperaturerniedrigende 
und ermüdende Wirkung entfaltet, daß diese vielmehr in ausgesprochener 
Weise erst nach Injektion von mehr als 1 • 5 cem eintritt. Aber selbst bei 
solchen Dosen ist der Eflekt nicht immer deutlich, sondern erreicht ge¬ 
legentlich auch nur den mit kleinen Mengen erzielten Wert. Ferner 
aber zeigt sich, daß die Vorbehandlung mit Kenotoxin überzeugende Aus¬ 
schläge gegenüber den u n vorbehandelten Tieren nicht bewirkt. Nur ein 
einziges Mal ist der Unterschied zwischen dem nicht vorbehandelten und 
vorbehandelten Tier beträchtlich. In allen anderen Versuchen hält er 
sich in den Grenzen, in denen auch die nicht vorbehandelten Tiere unter¬ 
einander schwanken. Diese Tatsachen mußten Zweifel an der spezifischen 
Ursache der bei den Tieren beobachteten Symptome erwecken und auf 
den Gedanken bringen, ob nicht die beim Einblasen mit Wasser stark 
verdünnte und dadurch ihrer Isotonie beraubte Kochsalzlösung jene Er¬ 
scheinungen hervorrufe. Ich habe daher noch zahlreiche vergleichende 
Versuche mit physiologischer Kochsalzlösung und destilliertem Wasser 
angestellt, von denen im folgenden nur einige aufgeführt seien. 

Versuch VIII: 24. Juli 1909. 

Maus Nr. 18: Körpergewicht 12*5 irrm . Rektaltemperatur 37-6°. Wurde 
subkutan mit destilliertem Wasser in verschiedener Menge injiziert. Da die 
Injektion von 0-5 ccni keine Wirkung zeigte, wurde ihr später 1 ccra inji¬ 
ziert, und diese Injektion nach einigen Stunden wiederholt. Es ergab sich 
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Injiziert 

Rektaltemperatur 

Um 11 Uhr 35 

Min. 


2 ccm 

— 

nach 

10 

ff 



36-5° 

H 

15 




37-2 

r 

25 

ff 



36-6 


35 

i? 



35 • 6 

r 

40 

ff 



34-5 

« 

50 




32 8 

ff 

1 

Std. 



32-8 

ff 

1 

ff 

30 Min. 


34-0 

ff 

1 

ff 

35 „ 

J com 


„ 

1 

ff 

45 „ 


33 • 0 

ff 

1 

ff 

55 r 


32-4 

ff 

2 

ff 

5 * 


31.4 

ff 

3 

ff 

ff 


32-0 


4 

ff 

ff 


33.8 


40 Minuten nach der Injektion trat ein soporöser Zustand ein. Die 
Maus schloß die Augen, hielt sich fast regungslos in ihrer Lage, reagierte 
auf Reize nur träge und blieb über 20 Minuten lang auf dem Rücken liegen. 
Atmung stark verlangsamt. Keine Krämpfe. 

Im Verlaufe der Nacht erholte sie sich wieder und war am nächsten 
Morgen ganz munter; Temperatur 37*4°. 

Die Injektion einer gleichen Dosis physiologischer Kochsalzlösung bei 
einer gleich schweren Maus verlief wirkungslos. 

Versuch IX: 11. August 1909. 


Maus Nr. 19: Körpergewicht 
Kontrolle zu dem an diesem Tage 
atemflüssigkeit destilliertes Wasser 

Um 5 Uhr 25 Min. 

nach 5 

r 10 * 

* 15—25 Min. 

nach 25 Min. 

r 30 .. 

bis 1 Std. 

nach 1 .. 10 Min. 

1 „ 20 
v 1 r 40 , 


9 • 5 * rm . Rektalteraperatur 37 «6°. Als 
gemachten Versuch mit tierischer Aus¬ 
subkutan injiziert. 

Injiziert Rektaltemperatur 

0.5 otMM 37-6° 

36 • 2 
36 • 6 
blieb auf 
gleicher Stufe 
0 - 5 ocru * — 

35-2° 
unverändert 
34 • 6° 

34-4 
33 -8 


Im Verlaufe von weiteren 3 Stunden sank die Temperatur noch um 
0*4°. 1 Stunde 5 Minuten nach der Injektion soporöser Zustand. Keine 
Krämpfe. Während der Nacht erholte sich die Maus völlig. Um 10 Uhr 
vormittags des nächsten Tages, also nach 20 Stunden, betrug die Tem¬ 
peratur 36 *8°. 
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Durchaus entsprechende Ergebnisse hatten auch die anderen Parallel¬ 
versuche. Es ist demnach festgestellt, daß die subkutane Injektion 
von l ccm destillierten Wassers bei 9 bis lßs"" schweren Mäusen 
Herabsetzung der Körpertemperatur, Sopor und Atemverlangr- 
samung, also den Symptomenkomplex der Kenotoxinvergiftun g - 
hervorruft, während physiologische Kochsalzlösung keinerlei 
Krankheitserscheinungen auslöst. Man ersieht hieraus, wie vor¬ 
sichtig wir bei der Beurteilung der ursächlichen Momente jener Symptome 
sein müssen, und daß, wie auch Weichardt in seiner letzten Publika¬ 
tion (9) hervorhebt, stets sorgfältig auf die Isotonie der kondensierten 
Flüssigkeit zu achten ist. Es muß demnach angenommen werden, daß 
er nur Ergebnisse verwertet hat, die mit isotonischen Injektionsllüssig- 
koiten gewonnen wurden. Jedenfalls schien es mir dringend geboten, 
weitere Versuche mit isotonischen Flüssigkeiten und vor allem ver¬ 
gleichende Experimente mit der gleichen Atemflüssigkeit vor und nach 
Herstellung der Isotonie anzustellen. 


VersuchX: 13. Oktober 1909. Versuchsperson: Ein 44 jähriger Arbeiter. 
3 Stunden und 30 Minuten langes kräftiges Einblasen in 4 ccm physiologischer 
Kochsalzlösung. 

Die Flüssigkeit vermehrte sich beim Einblasen auf 22 ccm . Nach 
der Sitzung wurde sie unter 30 u bis auf 4 ccm eingeengt und einer un- 
vorbehandelten Maus und einer 3 Tage vorher mit Kenotoxin vorbehandelten 
Maus subkutan injiziert. 


Maus Nr. 20: unvorbehandelt. 
peratur 37-6". 

Um 5 Uhr — Min. 
nach 5 

10 . 

20 .. 

30 

.. 40 .. 

„ 50 v 

bis 2 Std. 

im weiteren Verlaufe 
Kein Sopor. 

Maus Nr. 21: Körpergewicht 13^ nn . 
vorher mit Kenotoxin injiziert. 

Um 5 Uhr 10 Min. 

nach 

10 .. 

20 


Körpergewicht 13* rm . Rektaltem- 


Injiziert 

Rektaltemperatur 

0 • 5 ccm 

37-6° 


37-6 

0 • 5 ccm 

38-4 


38-4 

0 • 5 tcm 

38.4 


38.4 

0 • 5 ocm 

38-2 


kleine Schwankung 
um 0*2° 

blieb auf gleicher Höhe 

Rektaltemperatur 37*6°. 3 Tage 

Injiziert Rektaltemperatur 
0-5 0,m 37 • 6° 

37.4 

0 • f> 3S • 2 

3< s * 4 
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nach 50 Min. 

r 40 „ 

r 50 „ 

bis 2 Std. 

* 2 „ 


Injiziert 
0 • 5 c, m 

0 • 5 0(1,1 


Rektal teil) peratur 
38-4 

38.0 

kleine Schwankung 
um 0*2° 

3 8 • 2 

blieb auf gleicher Höhe 


im weiteren Verlaufe 
Die Maus blieb munter. 

Die subkutane Injektion der konzentrierten iso tonischen 
Atemflüssigkeit ruft also keine Wirkung hervor. Noch deutlicher 
beweist dies der folgende Versuch. 

Versuch XI: 17.Oktober 1909. Versuchsperson: Ein 54jähriger Arbeiter. 
5 Stunden langes Einblasen in 4 ccm n/10-Salzsäure. Die Flüssigkeit wurde 
dann mit n/10 Natronlauge neutralisiert und eine Stunde lang dialvsiert. 
Alsdann wurde sie teils ohne weiteres, teils als isotonische Lösung Mausen 
injiziert. 


Maus Nr. 22. Körpergewicht 

13 gTrn . Rektaltemperatur 37 *8°. 


Injiziert 

Rektaltemperatur 

Um 3 Uhr 30 Min. 

0 • 5 ccm 


nach 10 .. 


30-8° 

r 20 


57 • 2 

~ 30 r 

0 • 5 tcrn 

30.4 

r 40 r 


30*0 

.. 50 .. 

0 • 5 rcv - 

35 • 8 

r 00 .. 


35-4 

1 Std. 10 Min. 

3 3 • 0 

.. 1 .. 20 .. 


34-0 

.. 1 .. 30 .. 


34.4 

.. 1 40 _ 

0 • 5 

34-4 

1 .. 50 „ 


33 • 0 

.. 2 .. — .. 


33-0 

.. 2 .. 10 .. 


32-2 

2 .. 20 .. 


31*8 

2 „ 30 .. 


32 • 0 

„ 3 „ — „ 


310 

Die Maus war nach 1 Stunde 

50 Minuten £anz 

soporös; Atmun 


_r ver¬ 


langsamt. Im Laufe der Nacht erholte sie sich wieder und befand sich am 
nächsten Morgen ganz munter; Temperatur 37*4. 

Maus Nr. 23. Körpergewicht 13 * nn . Rektaltemperatur 37 • 6". Injektion 
v on isotonisch gemachter Flüssigkeit. 



Injiziert 

Rektaltemperatur 

Um 3 Uhr 30 Min. 

0 • 5 001,1 

37 • 0° 

nach 10 


37-8 

„ 20 .. 

0 • f) 00111 

37 • 8 

bis 50 


blieb auf gleicher 11 

nach 50 

0 • 5 


GO 


37 • 0 
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Rektaltemperatur 

bis 1 Stil. 40 Min. kleine Schwankung 

um 0-2" 

nach 1 „ 40 „ 0-5 ccm — 

,, l „ 50 „ 37*4 

bis 3 „ kleine Schwankung 

um 0-2° 

Die Maus blieb völlig munter. 


Ganz gleiche Ergebnisse erzielte ich, wenn ich nicht in Kochsalz¬ 
lösung exspirieren ließ, sondern das Kondensvvasser der Ausatmungsluft 
zum Versuch verwendete. 

Zu diesem Zwecke benutzte ich eine mit doppelt durchbohrtem Gumrni- 
stopfen verschlossene 5 Literliasche. Durch die eine Öffnung ging ein 
enges Glasrohr für die entweichende Luft, durch die andere ein weiteres, 
gebogenes, bis zum Boden reichendes Glasrohr, welches mittels kurzen 
Gummischlauches mit einem kurzen weiten Glasrohr (Mundstück) ver¬ 
bunden war. In das Gummirohr wurde zum Zurückhalten des Speichels 
ein loses Wattepfrüpfchen gelegt. Die ganze Flasche befand sich in einer 
Kältemischung. Ich ließ die Versuchspersonen mehrere Stunden lang in 
die Flasche hineinatmen. Das auf diese Weise hergestellte Kondenswasser 
wurde Mäusen entweder ohne Zusatz von Kochsalzlösung, eventuell nach 
Konzentrieren, oder nach Herstellung der Isotonie durch Zusatz von 
10 fach physiologischer Kochsalzlösung subkutan injiziert. Es wurden 
Versuchspersonen verschiedenen Alters genommen. Vor dem Versuch 
hatten sie zunächst die Zähne gründlich mit einer Zahnbürste zu putzen 
und dann die Mundhöhle durch Spülen mit Wasser zu reinigen. Von den 
Versuchspersonen war angeblich keine starker Raucher oder Alkoholiker. 
Jedenfalls war es ihnen streng verboten, unmittelbar vor dem Versuch 
zu rauchen oder zu trinken, was auch stets befolgt wurde. Das gewonnene 
Kondenswasser betrug an Menge pro Stunde etwa 5 bis 16 ccm . Es war 
klar, reagierte auf Lackmus neutral, zeigte schwach gelbliche Farbe bei 
Zusatz von Nesslerschem Reagens. 

Vorsuch XII: 28. September 1009. Versuchsperson: Ein 27 jähriger 
Arbeiter. 4 Stunden langes, kräftiges Einatmen. Das Kondenswasser betrug 
08 ‘■' 0,n . 


Maus Nr. 24. Körpergewicht 13*™'. Rektaltemperatur 37-S 1 '. In* 
jiziert mit dem einfachen Kondenswasser. Die Temperatur wurde alle 
5 Minuten gemessen. 
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Injiziert 

Rektaltemperatur 

Um 3 

Uhr 

15 

Min. 

0 • 5 ccm 

37*8° 

nach 


5 

r 


35-8 



10 



36-8 

r 


1 5 

r 


37-6 

... 


20 

„ 

0-5 r 

— 



25 



37.2 

.. 


30 



38-0 

bis 


50 

r 


Schwankung um 0 • 2 

nach 


50 


0-5 „ 

— 

r 


55 

r 


36-6 

bis 1 

Std. 

20 

r 


Schwankung um 0*2 

nach 1 


20 

r 


35-6 

r 1 

„ 

25 

r 


34-8 

r 1 

r 

30 

r 


34-0 

.. 1 


35 

V 

- 

33-8 

- 1 

V 

50 

n 


33-4 

im weiteren 

Verlaufe 


blieb auf gleicher Höhe. 


Die anfangs muntere Maus wurde nach der 3. Injektion ruhiger und zeigte 
35 Minuten danach, d. h. also 1 Stunde 30 Minuten nach der 1. Injektion, 
ziemlich ausgeprägten Sopor, sowie Atem Verlangsamung. Keine Krämpfe. 


Maus Nr. 25. Körpergewicht 13 * rm . Rektaltemperatur 37 • 8°. In¬ 
jiziert mit der gleichen, aber isotonisch gemachten Atemiiüssigkeit. Die 
Dotonie wurde in der Weise hergestellt, daü man zu drei Vierteln der 
Atemflüssigkeit ein Viertel der vierfachen physiologischen Kochsalzlösung 


hinzufügte. 

Um 3 Uhr 20 Min. 

nach 5 „ 

V 10 r 

- 15 r 

20 r 
25 * 

bis 45 ,. 

nach 45 


Injiziert Rektaltemperatur 
0 • 6 *' cm 37-8° 

36- 6 
37 • 6 

0-7 r — 

37- 0 

38- 4 

Schwankung um 0*4 
0-8 r — 


r 50 r 

bis 1 Std. 35 „ 

nach 1 „ 40 „ 

, 1 * 45 ,. 

r 1 ,, 50 

r 1 r 55 „ 


38-0 

Schwankung um 0*2—0«4 
0.5 „ 38•2 

37-4 
370 
37-0 


r * r r 

« 2 „ 5 „ 

im weiteren Verlaufe 
Bei der Maus trat kein Sopor ein. 


36*8 
37 • 0 

blieb auf dieser Höbe. 


Die Injektion des reinen Atemkondenswassers wirkte also gleichfalls, 
wenn auch nicht sehr ausgesprochen, temperaturerniedrigend und ermüdend, 
während die Versuche mit der isotonisch gemachten Flüssigkeit völlig negativ 
ausfielen. 
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Der Versuch wurde am 1. Oktober mit 2 Stunden lang eingeblasener 
Atemflüssigkeit mit derselben Versuchsperson wiederholt und hatte das gleiche 
Resultat. Die Temperatur der Maus, die dreimal je l-6 ccm des reinen Atem- 
kondenswassers erhalten hatte, sank nach 1 Stunde 30 Minuten um 5-6", 
während die Temperatur der mit 2*3 ccm der isotonisch gemachten Flüssig¬ 
keit injizierten Maus nur um 1-4° sank. 

Da sich, wie schon erwähnt, nach Weichardt bei älteren Leuten leichter 
positive Resultate ergeben, als bei jüngeren, habe ich die letzten Versuche 
unter Heranziehung älterer Personen wiederholt. 

Versuch XIH: 5. Oktober 1909. Versuchsperson: Ein 57jähriger 
Arbeiter. 3 Stunden 15 Minuten langes Einblasen. Die Menge des Kon¬ 
denswassers betrug 15 ccm , die bei einer Temperatur von 30° bis auf etwa 
1 • 5 ccm eingeengt wurden. 


Maus Nr. 26. Körpergewicht 13*™. Rektaltemperatur 38*4°. 








Injiziert 

Hektaltemperatnr 


Um 

4 

Uhr 

30 

Min. 

0 • 5 cem 

38-4" 


nach 



5 

„ 


38-4 


,, 



10 



38-4 





15 


0-0 

38-4 


„ 



25 

„ 


37-8 


bis 



45 



Schwankung um 0.2 


nach 



55 

V 


36-15 



1 

Std. 

5 



3***6 


,, 

1 

r* 

15 



36 • 2 


„ 

1 

n 

20 

t? 


36.0 


im weiteren 

Verlaufe 


blieb auf gleicher Höbe. 

So| 

ior war 

nicht eingetreten. 



Es 

blieb also 

die 

Injektion von 

1 • 1 f ' cm des zehnfach konzentrierten 


Kondenswassers fast wirkungslos. 

Versuch XIV: 7. Oktober 1909. Dieselbe Versuchsperson. 3 Stunden 
30 Minuten langes Atmen. Das Kondenswasser betrug 43 t,m . Es wurde 
unter 30° auf etwa 4 ccm eingeengt und durch Zusatz einer zehnfachen 
physiologischen Kochsalzlösung eine isotonische Flüssigkeit hergestellt. 
Maus Nr. 27. Körpergewicht 11 * rm . Rektaltemperatur 37*4°. 






Injiziert 

Hektaltemperatnr 

Um 

4 

Uhr 

40 Min. 

0 • 5 c< ' ,n 

37 • 4 " 

nach 



10 . 


37-4 

n 



20 „ 

0-5 

37*6 

bis 

1 

Std. 

— ,, 


unverändert 

nach 

1 

U 

5 

0-5 .. 

— 

„ 

1 

V 

10 „ 


38 • 0 


1 


20 .. 


37 • 4 


1 


:jo .. 


37 *6 

,, 

1 


40 .. 

0 • 5 .. 

— 


1 

„ 

50 


36 • 8 


2 

„ 

— 


36 • 8 


2 


m „ 


37 • 2 

im weiteren 

Verlaufe 


blieb auf gleicher Höhe. 
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Es blieb also die Injektion von 2*0 ccni des zehnfach konzentrierten 
'tonischen Atemwassers wirkungslos. 

Versuch XV: 14. Oktober 1909. Versuchsperson: Ein 44jähriger 
Arbeiter. 4 Stunden langes Atmen. Die Kondenswassermenge betrug 48 ccni . 
>\e wurde bei einer Temperatur von 30° auf etwa 12 c,m eingeengt und 
teils ohne Zusatz, teils nach Zusatz der zehnfachen physiologischen Koch¬ 
salzlösung als isotonische Lösung Mäusen injiziert. 

Maus Nr. 28. Körpergewicht 13 ?rm . Rektaltemperatur 38*4“. In- 


iziert mit reinem 

Kondenswasser. 






Injiziert 

Rektaltemperatur 

Um 

5 

Uhr 

0 • 5 < , ' n ‘ 

38*4“ 

nach 


5 Min. 


38*4 

bis 


1 5 


unverändert 

nach 


15 .. 

0 • 5 .. 

— 

.. 


20 

0-5 .. 

38 * 2 

.. 


25 .. 


37*4 



35 .. 

0-5 .. 

3 7 • 6 



40 .. 


37 • 4 

.. 


50 .. 

0-5 .. 

30*4 



5 5 


30 • 0 

.. 

1 

St«l. — 


35 • 0 


1 

* 10 r 


35 • 2 

.. 

1 

.. 20 .. 


34 -6 

.. 

1 

25 


33.0 


1 

.. :;o 


33.0 


1 

.. 40 .. 


32*4 

„ 

1 

.. 50 .. 


31 * 6 


2 

r n 


30*8 

(Beobaclitun 

ig abgebrochen) 




Die Maus wurde 1 Stunde nach der Injektion allmählich soporös und 
*ar nach 2 Stunden vollkommen regungslos. Krämpfe waren nicht ein¬ 
getreten. Im Verlaufe der Nacht erholte sich die Maus wieder und war am 
nächsten Tage munter. Temperatur um 9 Uhr 3t»*8°. 

Maus Nr. 29. Körpergewicht 13 srn \ Rektaltemperatur 38*4“. In¬ 
jiziert mit dem konzentrierten isotonischen Kondenswasser. 




injiziert 

Rektaltemperatur 

Um 5 

Uhr 

0 • 5 c< m 

38-4° 

nach 5 

—15 Minuten 


Schwankung um 0 

„ 

15 

O«5 .. 

— 


20 

0*5 .. 

38.0 

bis 

40 


unverändert 

nach 

40 

0 * 5 .. 

38 • 0 

.. 

45 


37*6 

r? 

50 


37*0 


77 ~ ' 77 

im weiteren Verlaufe blieb auf gleicher Höhe. 
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Kurz zusammengefaßt hat also in Versuch XIII 1 • 1 ccra des auf ein 
Zehntel seines ursprünglichen Volumens eingeengten Kondenswassers kaum 
eine Wirkung ausgeübt. In Versuch XIV blieb die Injektion von 2-0 CCItl 
konzentriertem isotonischen Kondenswasser durchaus wirkungslos, und in 
Versuch XV bewirkten 2 • 5 ccra reines Kondenswasser Temperaturerniedrigung 
und Sopor, während die gleiche Menge nach Herstellung der Isotonie 
völlig versagte. 

Diesen mit menschlicher Exspirationsluft ausgeführten Versuchen 
wurden noch einige mit Ausatemluft von Tieren angefügt. In der Ver¬ 
suchsanordnung folgte ich genau den Angaben Weichardts. 

Das Versuchstier wurde in ein 26 cm langes und 10-5 cm breites Glas¬ 
gehäuse gebracht. Das eine Ende des Glasgehäuses war mit einem gut ein¬ 
geschliffenen Deckel geschlossen, durch dessen Mitte ein etwa 4 cm langes. 
1 cra breites offenes Rohr geführt war. 

Das andere Ende war verjüngt und ging in ein ebenso langes und 
breites Glasrohr über, welches durch einen kurzen Gummischlauch mit Ab¬ 
sorptionsapparaten verbunden war. Das Glasgehäuse wurde auf einem eisernen 
Gestell so angebracht, daß das Deckelende etwas höher zu liegen kam. Die 
Absorptionsapparate waren aus einem Kugelsystem und einem gewöhnlichen 
Kaliapparat zusammengesetzt. Ersteres bestand zunächst aus zehn aneinander 
geschmolzenen, im Durchmesser etwa 5 cra großen Glaskugeln und trug 
weiterhin an dem einen gebogenen Ende noch eine etwa 150 ccm fassende 
Kugel. Die einzelnen Verbindungsstücke waren zu Kapillaren ausgezogen, 
ihre gebogenen Ende mündeten in die nächste Kugel ein, so daß das Aus¬ 
waschen der durchgesogenen Luft vollkommen geschah. Der Kugelapparat 
wurde mittels Stativs mit der dem Tier zugekehrten Seite schief nach unten 
gehalten. Ihm folgten der Reihe nach der Kaliapparat, eine Gasuhr und 
eine Wulffsche Flasche, die schließlich mit einer Wasserstrahlluftpumpe 
verbunden war. Das Schenkelrohr des Glasrohres wurde während des Ver¬ 
suches mittels Mikrobrenners mäßig erwärmt, und dadurch die Kondensation 
des Atemwasserdampfes verhindert. Kugel- und Kaliapparat wurden mit 
150 bis 250 Cl ‘ m , mit wenigen Tropfen n/10 HCl angesäuerten destillierten 
Wassers gefüllt. Die Absaugung der Luft geschah langsam viele Stunden 
lang. Das Versuchstier wurde vor dem Versuch katheterisiert, durch Drücken 
auf den Bauch der Kot möglichst entleert und rein abgewischt. Sobald 
das Tier Harn oder Kot gelassen hatte, wurde es ebenso wie das Gefäß 
sorgfältig gereinigt, und dann erst der Versuch fortgesetzt. ^ 

Versuch XVI (gemeinsam mit Hm. Dr. Weichardt) 22. Juni 1909. 
Versuchstier: Meerschweinchen 624 prm . Absorptionsapparate mit 300 ccul 
durch einige Tropfen n/10 HCl angesäuerten destillierten Wassers ge¬ 
füllt. Der Versuch wurde um 7 Uhr nachmittags begonnen und sollte die 
ganze Xacht hindurch fortgesetzt werden. Durch eine unvorhergesehene 
Störung versagte jedoch nach meinem Fortgange die Aspiration, so daß ich 
am Morgen das Tier tot auffand. Die Gasuhr zeigte als abgesogene Luft¬ 
menge 19 Liter an. Die gewonnene Absorptionsttüssigkeit wurde Versuchs- 
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^ise weiter behandelt und zwar mit n/10 NaOH neutralisiert, bei 30° auf 
i - 31 eingeengt und einer Maus subkutan injiziert. 

Maus Nr. 30. Körpergewicht 10^®. Rektaltemperatur 37*2°. 





Injiziert 

Rektal temperatur 

Um 

4 Uhr 

10 Min. 

1.0 com 

37-2° 

nach 


5 r 


37.2 



15 ' 


37*2 

.. 


20 „ 

1-0 „ 

— 

.. 


35 


36-6 

.. 


40 .. 

i-o „ 

35-7 

.. 


45 


35.0 

.. 


50 .. 


33*1 

,, 


55 „ 


32-6 


1 Std. 



31*6 


1 * 

10 


30-4 


Das Tier, das anfangs ganz munter war, wurde nach der 2. Injektion 
immer ruhiger, nach 50 Minuten trat tiefer Sopor und Atemverlangsamung 
*in. Keine Krämpfe. Am nächsten Tage war die Maus wieder ganz munter. 

Versuch XVII: 10. bis 11. August 1909. Meerschweinchen 300 ?rin . 
ibsorptionsapparate mit 150 rcm , mit einigen Tropfen n/10 HCl angesäuerten 
destillierten Wassers gefüllt. Am Nachmittag des 10. August wurde 4 Stunden, 
am 11. August 5 l / 2 Stunden, zusammen also 9 l j 2 Stunden aspiriert. Die 
durchgesogene Luftmenge betrug 119 Liter. Die Flüssigkeit wurde neutra¬ 
lisiert, bei 30° auf etwa 2• 5 ecni eingeengt, 1 Stunde lang dialvsiert und 
schließlich einer 9 jrTTn schweren Maus injiziert. 

Maus Nr. 31. Körpergewicht 9*0^ m . Rektaltemperatur 36*8°. 





Injiziert 

Kektaltcmperatur 

Um 

4 Uhr 

15 Min. 

0-5 l ' cm 

36 •8° 

nach 


5 


35 • 6 



10 .. 


35-8 



15 .. 


36 • 4 

bis 


25 .. 


36 • 6 

nach 


30 .. 

0-5 .. 

36-6 


35- 

-50 .. 


35-8 



50 

0-5 .. 

34-8 



55 .. 


— 

bis 

1 Std. 

20 .. 


unverändert 

nach 

1 .. 

25 .. 


33 • 0 

.. 

1 .. 

50 .. 


32-8 


2 .. 



32-4 

T7 

2 .. 

40 .. 


32 • 2 


Nach 1 Stunde begann ein soporöser Zustand, der so zunahm, daß die 
Maua nach 2 Stunden 40 Minuten ganz regungslos war. Trotzdem erholte 
sie sich im Verlaufe der Nacht wieder und hatte um 10 Uhr des nächsten 
Tages, also nach 20 Stunden, wieder eine Körpertemperatur von 37°. 

Versuch XVIII: 24. bis 25. September 1909. Meerschweinchen 350 * riD . 
Id der Nacht vom 24. zum 25. September 12 Stunden lang 140 Liter Luft 
durchgesogen. Absorptionsapparate mit 200 L ’ om mit 10 Tropfen n/10 HCl 
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angesäuerten destillierten Wassers gefüllt. Die Flüssigkeit wurde nach be¬ 
endetem Absaugen mit n/10 NaOH genau neutralisiert, 1 Stunde 30 Minuten 
lang dialysiert, und ein Teil derselben sofort einer Maus injiziert. Ein anderer 
Teil wurde bei 30° auf 7 50 Volumen eingeengt und teils unverändert, teils 
isotoniscli gemacht Mäusen injiziert. 

Es ergaben sich folgende Resultate: 

Maus Nr. 32. Körpergewicht 13*5^ rm . Rektaltemperatur 37*4°. Mit 
der nicht konzentrierten Flüssigkeit injiziert. 






Injiziert 

Kektaltemperatur 

Um 

11 Uhr 

45 Min. 

1 . 0 <' i m 

37-4° 

nach 


5 



36-2 

r 


10 

„ 


36.6 

r 


15 

r 

0-5 r 

— 

r 


20 



36-4 

V 


30 

.. 


3 5-iS 

r 


40 

„ 


34 • 6 

V 


50 

v 


34 -S 

n 


55 

** 

0-5 „ 

34 • 6 

V 

1 Std. 




32-8 

r 

1 * 

20 

V 


32-4 

nachher 




Schwankung um 0 • 2 — 

nach 

3 Std. 

40 

V 


31-0 


Nach 1 Stunde zeigte sich die Maus soporös, erholte sich aber während 
der Nacht wieder. Temperatur um 9 Uhr morgens des nächsten Tages 36-8°. 

Mau£ Nr. 33. Körpergewicht lS-O*™ 1 . Rektaltemperatur 37-6°. Mit 
der nicht konzentrierten, aber isotonisch gemachten Flüssigkeit injiziert. 



Injiziert 

Hektaltemperatur 

Um 11 Uhr 45 Min. 

1.0 com 

37-4° 

nach 5—15 r 


unverändert 

r> 1 5 r 

1-0 r 

37*6 

* 20—30 r 


3 7 • 4 

* 40 r 


30 • 6 

,. 50 Min. bis 3 Std. 40 Min. 


blieb auf gleicher Hüte 

Maus Nr. 34. Körpergewicht 13- 

5 * nn . Rektaltemperatur 38 • 2 °. 

konzentrierten Flüssigkeit injiziert. 

Injiziert 

Hektaltemperatur 

Um 2 Uhr 10 Min. 

0 • 5 ccm 

3* • 2 0 

nach 10 ,, 


37-S 

15 

0-5 r 

38 • 4 

20 — 45 .. 


Schwankung um 0-2 

45 ,. 

0-5 

— 

? . 55 .. 


37-4 

1 Std. bis 1 Std. 15 Min. 


Erniedrigung um 0-2 

., 1 .. 15 Min. 

0-5 .. 

— 

v 1 v 20 r 


3 ♦ > • 4 
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Injiziert 

Rektaltemiieratur 

nach 1 Std. 25 — 40 Min. 


35-8° 

„ 1 50 Min. 

0 • 5 n "‘ 

32-8 

2 r 


32-2 

r 2 ,, 10 Min. 


31-6 

•> 20 
r - r ^ r 


30-4 

Nach 1 Stunde 50 Minuten starker Sopor. 

Am nächsten Morgen war 

die Maus jedoch wieder ganz munter; 

Temperatur um 9 Uhr 37*8°. 

Maus Nr. 35. Körpergewicht 13 

. 5 vrn\' Rektaltemperatur 38 • 4 °. Mit 

konzentrierter isotonisch gemachter Flüssigkeit injiziert. 


Injiziert 

Kektalteiuperatur 

Um 2 Uhr 10 Min. 

1 . 0 ccni 

38-4° 

nach 5— 25 „ 


Schwankung um 0-2 

r 25 „ 

0-5 r 

— 

30 ~ 


38-2 

35—45 r 


Schwankung um 0-2 

45 „ 

0 • 5 r 

— 

_ 55 Min. bis 1 Std. 5 Min. 


Herabsetzung um 0-4 

_ 1 Std. 15 Min. 

0-5 „ 

37 • Ö 

r 1 „ 20 r 


37-4 

- 1 * 25 . bis IStd.öOM. 

Steigerung um 0-6 

- 1 r 50 .. 

0-5 .. 

— 

„ 1 r 55 r 


36-8 

nachher 


blieb auf gleicher Stufe 


mit Schwankung um 0*2 


Die Maus blieb munter; kein Sopor und keine Krämpfe. 

Kurz zusammengefaßt rief demnach die Injektion von 1 • 5- und 2 • 0 t>cm 
von einem Meerschweinchen gewonnener, nicht isotonischer Ausatraungs- 
tiüs>igkeit bei einer 9 bzw. 13*5 gnu schweren Maus Temperaturherabsetzung 
und Sopor hervor, während die gleiche Menge, 2-0 ecm , in isotonischem Zu¬ 
stande keine Wirkung ausübte. Durch Konzentrierung der Ausatmungs- 
tlüssigkeit ließ sich die Wirksamkeit nicht erhöhen. Selbst in 50facher 
Konzentration bewirkte sie erst in einer Menge von 2-5 com Temperatur¬ 
erniedrigung, und isotonisch gemacht blieb sogar diese Flüssigkeit ohne jede 
Wirkung. 

Die Versuche mit tierischer Atemluft haben also ein ganz gleiches 
Kesultat ergeben wie die mit menschlicher Ausatmungsluft, 

Da ich im menschlichen Atemkondenswasser stets eine Spur von 
Ammoniak, auf dessen Vorkommen und Bedeutung für die vorliegende 
Frage besonders Formanek aufmerksam gemacht hatte, nachweisen 
konnte, so habe ich Mäusen 0-5 ccm von ii/lO, n/100 und n/1000 Am¬ 
moniaklösung subkutan eingespritzt. Es trat danach keinerlei Wirkung ein. 
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Um einen leichteren Überblick zu gewinnen, habe ich die Resultate 
aller Versuche in der folgenden Tabelle zusammengestellt: 


Versuch ! 

Nr. 

Material 

Eingespritzte 

Menge 

, Temperaturabfall 
in Grad C 



in ccm 


i 

Atemluft (Mensch) 

0-5 

12*5 

II a 

ff ff 

0-7 

2-0 

b 

ff ff 

0*7 

1-4 

(vorbehand. Maus) 

lila 

ff ff 

1-5 

1-8 

b 

ff v 

• 1-2 

1*4 

' (vorbehand. Maus) 

IV a 

” ff 

1*5 

5-4 

b 

ff ff 

1 «5 

1 -4 

(vorbehand. Maus) 

V a 

ff 

0-3 

0 

1) 

»» 

0-5 

0 

c 

»» V 

1-0 

2-4 

d 

1» ff 

1.5 

6-6 

e 

ff ff 

2-0 

6*0 

Via 

ff ff 

1-5 

3-0 

b 

ff ff 

1-0 

4-4 

c 

ff J9 

1-0 

2-4 

VII a 

ff *f 

1-8 

4-8 

b 

ff ff 

1*0 

3 • 4 

(vorbehand. Maus) 
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0 
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„ Kondenswasser . . 

1-5 

4-4 
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! 

i 

f Zusammenfassend läßt sich also folgendes sagen: 

Nach Injektion der in der beschriebenen Weise mit Atemluft ber- 
f gestellten Flüssigkeit — sei es, daß das Kondenswasser genommen, sei 
! es. daß in physiologische Kochsalzlösung ein geblasen wurde — war in 
{ zahlreichen Fällen der von Weichardt beschriebene Symptomenkomplex 
zu beobachten, jedoch nicht konstant. Will man ihn erzielen, so dürfen vor 
allem nicht zu kleine Mengen (unter 1*0 ccra ) injiziert werden; sie wirken 
. selbst dann nicht, wenn sie durch Konzentration erheblicher Quantitäten 
1 von Ausgangsmaterial hergestellt sind. Diese Tatsache muß Zweifel daran 
i erwecken, ob die beobachteten Erscheinungen überhaupt spezifisch bedingt 
oder etwa durch die Flüssigkeit an und für sich hervorgerufen sind. Das 
reine Kondenswasser sowohl wie die während des Versuchs stark verdünnte 
Kochsalzlösung sind so arm an Salzen, daß sie sich in ihrem anisotonischen 
Verhalten dem destillierten Wasser nähern. In der Tat rief einerseits 
dieses denselben Symptomenkomplex hervor, wenn es in gleicher Menge 
injiziert wurde, andererseits wurde dem Atemwasser durch Zusatz von 
Kochsalz in einer Menge, daß es isotonisch wurde, die Giftigkeit ge- 
! nommen. Daraus ergibt sich, daß die Versuchsanordnung Weichardts 
keinen zwingenden Beweis dafür liefert, daß sich in der Atem¬ 
luft regelmäßig oder häufig ein Gift von der Konstitution seines 
Kenotoxins befindet. Auch durch Vorbehaudlung von Versuchstieren 
' mit dem Kenotoxin-Präparat konnte kein Anhalt hierfür gefunden werden. 
Ob vielleicht bei passiver Immunisierung der Versuchstiere die Ausschläge 
deutlicher gewesen wären, konnte ich mangels größerer Antikenotoxin¬ 
mengen nicht prüfen. 

Ob man nun aber Weichardts Ergebnisse anerkennt oder ihnen 
vor der Hand zweifelnd gegenübersteht, so viel muß man aus seiner 
neuesten Veröffentlichung entnehmen, daß er selbst die Bedeutung des 
Kenotoiins in der Ausatemluft neuerdings einschränkt. Während er es 
früher „regelmäßig wenigstens in Spuren“ in der menschlichen Ausatem¬ 
luft vorfand, so daß man den Eindruck gewinnen mußte, es handle sich 
nach seiner Meinung um ein normales, gasförmiges Exspirationsprodukt, 
läßt er es nunmehr unentschieden, „ob die toxische Substanz einzig und 
allein als mit nach außen gerissenes Exkret der Lunge aufzufassen ist 
oder ob sie dem Respirationstraktus im allgemeinen entstammt.“ Wie 
gering würden wir nun aber ihre hygienische Bedeutung auzuscblagen 
haben, wenn die Substanz, die ja nach Weichardts eigenem Urteil nur 
iu geringer Menge gebildet wird und „mäßige“ Giftigkeit besitzt, au 
•Schleimtröpfchen gebunden wäre, deren Bildung doch nur unter besonderen 
Bedingungen, beim forcierten Atmen, Sprechen u. dergl., vor sich geht, 
und von denen doch nur ein kleiner Bruchteil in andere Menschen gelangt! 
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Anhangsweise sei noch erwähnt, daß ich als Beitrag zur Frage der 
Entstehung des Kenotoxius aus Eiweiß einige Versuche mit einem aus 
Eiereiweiß hergestellten Präparat ausgeführt habe. Eine Injektion von 
0-15 bis 0 • 2 ccra rief bei Mäusen einen starken Temperaturabfall und den 
übrigen Symptomenkomplex hervor. Mäuse, die die Injektion überstanden, 
waren dadurch gegen die tödliche Dosis geschützt. Doch habe ich den 
Eindruck, als ob es sich dabei vielleicht um nichts anderes handeln könnte, 
als um die schon mehrfach (11—15) beschriebene Peptonimmunität. 
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[Aus dem Ivunigl. Institut für Infektionskrankheiten in Berlin.] 
(Direktor: Geh. Obermed.-Rat Prot. Dr. Gaft'ky.) 
(Abteilungsvorsteher: Prot. Dr. Claus Schilling) 

Beiträge zur Reinzüchtung der Spirochaete pallida. 

Von 

Marinestabsarzt Dr. Hoffmann, 

kommandiert zum Institut. 


Die erste gelungene Reinzüchtung einer Spirochäte auf künstlichem 
Nährboden überhaupt stellt die Züchtung der Zahuspirochäte dar, über 
die Mühlens 1 berichtet hat. 

Diese Züchtung gelang ihm bei Sauerstoüäbschluß in tiefen Stichen 
auf einem besonderen von ihm angegebenen Nährboden, der aus einem 
Teil Pferdeserum und zwei Teilen Agar bestand, die bei 50° zusammen¬ 
gegossen und dann schnell erstarrt wurden. Der Nährboden wird für 
die Spirochätenzüchtung noch geeigneter, wenn man ihn einige Tage bei 
37° im Brutschrank sich selbst überläßt, wobei gewisse Umsetzungen ein¬ 
zutreten scheinen. Die Spirochäten wachsen in etwa 8 Tagen als zarte 
wolkige Trübungen in der Tiefe längs des Stiches. 

Die Versuche, die Spirochaete pallida zu züchten, blieben lange er¬ 
folglos. 

Zuerst berichtete Schereschewsky, daß es ihm gelungen sei, die 
Spirochaete pallida, allerdings mit anderen Keimen gemischt, auf künst¬ 
lichem Nährboden fortzuzüchten, wenn er nämlich kleine Stückchen von 
Schankern oder andere spirochätenhaltige syphilitische Gewebsstückchen 
in kleine Spitzgläschen brachte, die etwa 5 bis 7 cm hoch mit Pferdeserum 
gefüllt waren, das durch wiederholtes Erhitzen auf HO 0 zum Erstarren 
gebracht war. Zum besseren Luftabschluß wurden diese Rührclien mit 
Korkstopfen dicht verschlossen. 

1 Diese Zeitschrift. 1006. IM. I,V. 
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Ich habe mich selbst durch zahlreiche Versuche überzeugt, und auch 
Müh lens hat das bestätigt, und Schereschewsty hat noch einmal 
darüber auf der letzten Naturforscherversammlung berichtet, daß es in 
der Tat zwar nicht immer, aber doch auch nicht allzuschwer gelingt, auf 
diese Weise eine Vermehrung der Spirochäten auf diesem Nährboden eiii- 
treten zu sehen und sie, mit vielen anderen Keimen gemischt, beliebig - 
weiter zu züchten. Unter dem Einfluß des Spirochätenwachstums wird der 
Nährboden verflüssigt unter fauliger Zersetzung, die einen äußerst durch¬ 
dringenden und ganz eigentümlichen Fäulnisgeruch erzeugt. Am Bodeu 
der Flüssigkeit oder des Röhrchens sammeln sich die mit Bakterien ge¬ 
mischten Spirochäten an, die schon äußerlich als ein weißlicher zäher 
Bodensatz ohne weiteres sichtbar sind. 

Die Spirochäten scheinen bei dem gemischten Wachstum zusammen 
mit den Spaltpilzen gut zu gedeihen und lassen sich unrein beliebig weiter 
züchten, wenn man sie etwa alle 10 bis 20 Tage überimpft, indem mau 
ein kleines Tröpfchen des verflüssigten Nährbodens mit einer Glaskapillare 
in ein anderes Gläschen mit demselben Nährboden überträgt. 

Ausgehend von einer solchen Kultur ist es nun Mühlens gelungen, 
die Spirochaete pallida zum erstenmal rein zu züchten. Er brachte eine 
kleinste Menge in ein noch flüssiges Serumagarröhrchen, einer Mischung 
von 2 Teilen Agar, 1 Teil Pferdeserum, bei 50°, schüttelte um, damit 
die Keime möglichst voneinander getrennt würden, und ließ erstarren. 
Dann gelang es ihm, in einem Falle kleine Kolonien zu erzielen, die sich 
als Kolonien der Spirochaete pallida, oder wenigstens einer von der Pallida 
nicht zu unterscheidenden Spirochäte, erwiesen, die er dann in tiefen 
Stichen rein weiter züchten konnte. Diese Spirochäte hat sich dann bis 
jetzt, also bald 2 Jahre nach bisher 60 maliger Übertragung von Röhrchen 
zu Röhrchen in demselben Serumagarnährboden lebend und vermehrungs¬ 
fähig erhalten lassen. 

Müh lens 1 hat die Eigentümlichkeiten der Spirochäteukolonien genau 
beschrieben und abgebildet. Zwischen der Zahnspirochäte und der Spiro- 
chaeta pallida bestehen nach der Seite des Wachstums hin mancherlei 
Ähnlichkeiten. Auch die Spirochaete pallida wächst nur bei Sauerstofi- 
abschluß, im Grunde eines tiefen Stiches, und bildet dort nach 6 bis 8 
bis 15 Tagen kleiue hauchartige Trübungen längs des Stiches, die an 
einzelnen Stellen etwas stärker sind. Allmählich wird meistens der Nähr¬ 
boden in der Umgebung trübe, so daß oft die einzelnen Kolonien im 
durchscheinenden Eicht kaum noch zu erkennen sind. Oft sieht man sie 
dann noch im auffallenden Licht gegen einen dunklen Hintergrund infolge 

1 Kl in. Jahrbuch. 1010. Bä. XX1I1. 
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ihrer hellweißlichen Färbung vom Nährboden sich abheben und sehr 
deutlich hervortreten. 

Nach demselben Verfahren gelang es, bei unserer gemeinsamen 
Arbeit noch ein zweites Mal eine Spirochäte aus dem nach Einimpfung 
eines syphilitischen menschlichen Schankers entstandenen Schankergeschwür 
vom Hoden eines Kaninchens herauszuzüchten, in denen ja immer Spiro¬ 
chäten vom Aussehen der Pallida fast rein in großen Mengen vorhanden 
zu sein pflegen; hei einem Züchtungsversuche fand ich beispielsweise ein¬ 
mal außer Spirochäten als einzige Beimischung nur noch einen gram¬ 
beständigen Staphylococcus in einem solchen Kaninchenschanker. Bei 
diesem zweiten Spirochätenstamm waren wir auf Grund späterer Erfah¬ 
rungen aber nicht unbedingt sicher, ob nicht durch ein Versehen, nämlich 
durch Wiederbeimpfung eines alten Röhrchens, Spirochäten von dem ersten 
Stamm in den Nährboden hereingekommen waren, und wir können daher 
diesen zweiten Stamm nicht als völlig einwandfrei hinstellen. 

Mir ist es dann später im Verlauf meiner Untersuchungen noch in 
einem anderen Fall gelungen, aus einem syphilitischen Schanker vom 
Kaninchenhoden eine Spirochäte von den Eigenschaften der Pallida nach 
demselben Verfahren rein herauszuzüchten, die ich jetzt seit etwa einem 
halben Jahr fortzüchte, und die in allen ihren Eigenschaften nie irgend 
einen Unterschied von der von Mühlens zuerst gezüchteten hat erkennen 
lassen. 

In einem weiteren Falle endlich ist es mir gelungen, auch aus einem 
menschlichen Schanker Spirochäten so weit herauszuzüchten, daß ich deut¬ 
lich als solche erkennbare und durch die mikroskopische Untersuchung 
sicher festgestellte Kolonien von Spirochäten erhielt. Leider habe ich 
diesen Stamm nicht weiterzüchten können. Aber ich bin überzeugt, daß 
nur zufällige äußere Umstände, Anlegung einer nicht genügenden Menge 
von Röhrchen bei der Verimpfung der ersten Reinkolonie, das verhindert 
haben, da die Schwierigkeiten der Fortzüchtung im allgemeinen lauge 
nicht so groß sind wie die der ersten Reinzüchtung. Ich hatte in diesem 
Falle die Kolonie auf nur 4 bis 6 Röhrchen verimpft, von denen nicht 
eins irgend welches Wachstum zeigte. Ich würde jetzt in einem solchen 
Fidle immer mindestens 20 bis 30 Röhrchen beimpfen. Bei der einfachen 
Fortzüchtung der einmal an den festen Nährboden gewöhnten Spirochäten 
pflegen mir jetzt die Mehrzahl der Röhrchen anzugehen, wenn auch mit¬ 
unter nach verschieden langer Zeit und in verschieden starkem Maße. 

Neuerdings ist es mir wiederum in einem Falle (im ganzen also dem 
fünften) gelungen, eine Spirochäte aus der Mischkultur herauszuzüchten. 
Weser Fall scheint mir bemerkenswert, weil ich hier schon nach einem 
bestimmten Plan vorging, der sich als brauchbar erwies. Ich ging von 
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einer Schereschewskyschen Mischkultur aus, die von einem mensch¬ 
lichen Schanker stammte, die ich schon 10 mal übertragen hatte und die 
ziemlich viel Spirochäten enthielt. Ich hatte die Absicht, die oft von mir 
beobachtete Eigenschaft der Spirochäten, selbsttätig tief in den Nährboden 
hineinzuwachsen, auszunutzen, um die Spirochäten von den Begleitkeimen 
zu trennen. Zu dem Zweck machte ich in den gebräuchlichen Serumagar¬ 
nährböden mit meiner Mischkultur je einen tiefen Stich, und es zeigte 
sich nun nach 8 Tagen, daß in den meisten Röhrchen sich im Stich 
selbst ein dickes undurchsichtiges Bakterien Wachstum entwickelt hatte, 
während rund um den Stich herum, in Ausdehnung von 5 bis 8 mm , eine 
zarte Trübung bestand, die ich ohne weiteres als Spirochätenwachstum 
erkannte und durch Dunkelfelduntersuchung als solche bestätigte. Vom 
Rande dieser Trübungen impfte ich weiter auf andere Röhrchen. In 
diesen war der Stich nicht mehr zu erkennen, dagegen trat eine all¬ 
gemeine Trübung des Serumagars ein, die, wie ich mich überzeugen 
konnte, wieder auf einer Durchwachsung des ganzen Nährbodens mit 
Spirochäten beruhte. Im Nährboden selbst waren andere Keime kaum 
nachzuweisen; dennoch halte ich das Wachstum dieser Spirochäte noch 
nicht für rein, zweifle aber nicht, daß auch dieser Stamm sich von den 
Begleitkeimen wird ganz befreien lassen. Auf dem festen Nährboden 
habe ich ihn bisher viermal weiter verimpft in Abständen von je 8 Tagen. 

Einen weiteren Erfolg hatte ich unmittelbar vor der Drucklegung 
dieser Arbeit zu verzeichnen. Am 17. Dezember erhielt ich durch die 
Freundlichkeit von Hrn. Stabsarzt Dr. Roscher aus dem Garnisonlazarett 
Tempelhof einen Schanker, der reichliche, gut bewegliche Spirochäten 
enthielt. Ich zerschnitt ihn in gewöhnlicher Weise und brachte die 
kleinen Stückchen in erstarrtes Pferdeserum. Am 30. Dezember konnte 
ich durch Tuscheausstrich in mehreren der Röhrchen ein unzweifelhaftes 
Wachstum der Spirochäten im Nährboden nachweisen. Ich benutzte nun 
gleich ein Tröpfchen des spirochätenhaltigen verllüssigteu Nährbodens, um 
nach dem wiederholt bewährten Verfahren in fünf Serumagarröhrcheu 
je einen tiefen Stich zu machen, ohne allerdings selbst mir viel Hoffnung 
zu versprechen, daß die Spirochäten bei dem ganz frischen Fall angeheu 
würden. Am 7. Januar konnte ich in drei dieser Röhrchen die mir wohl 
bekannte zarte Trübung um den durch Bakterienwachstum dick hervor¬ 
tretenden Stichkanal feststellen; auch der ganz unverkennbare eigentüm¬ 
liche Geruch gab mir die Gewißheit, daß es sich um Spirochätenwachstum 
handelte, und im Dunkelfeld konnte ich mich davon überzeugen. Auf¬ 
fällig war bei diesen Spirochäten, daß die Beweglichkeit bei ihnen lebhafter 
war, als ich sie sonst von den gezüchteten Spirochäten zu sehen gewohnt 
war, so daß es in einzelnen Fällen sogar zu einer richtigen Ortsbewegung 
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hm. Ich hoffe bestimmt, daß es möglich sein wird, auch diesen Spiro- 
ebitenstamm, den sechsten, auf dem künstlichen Nährboden weiter zu 
rächten und ihn schließlich rein zu erhalten. Bemerkenswert ist die 
letzte Beobachtung besonders deswegen, weil sie zeigt, daß eine längere 
Angewöhnung an das Pferdeserum für das Angehen auf dem festen 
Pferdeserumagar-Nährboden nicht unbedingt erforderlich ist, wie wir früher 
Termutet hatten. Vielleicht ist gerade die schnelle Übertragung der 
Spirochäten auf den festen Nährboden von Wichtigkeit. 

Ich habe aus den beiden letzten Beobachtungen die Überzeugung 
gewonnen, daß das selbständige Fortwachsen der Spirochäten vom Stich- 
kanal weg und das ausgesprochene Hineinbohren in den festen Nährboden 
eine Eigenschaft zu sein scheint, deren Ausnutzung durchaus berufen ist, 
eine wesentliche Hilfe bei der Reiuzüchtung der Spirochäten zu leisten. 

Leider ist nun dieses gelungene Wachstum bei der Herauszüchtung 
der Spirochäte aus dem Gemisch mit Bakterien durchaus nicht die Regel. 
Sowohl Mühlens als auch ich selbst haben au zahlreichen anderen Fällen 
dieselben Versuche gemacht, ohne daß es gelungen wäre, die Spirochäten 
auf einem künstlichen Nährboden zur Vermehrung oder auch nur zum 
Wachstum zu bringen. Auch mit afrikanischen und russischen Rückfall¬ 
fieberspirochäten habe ich wiederholt Versuche gemacht, nach diesem Ver¬ 
fahren eine Züchtung zu erzielen. Ein- oder zweimal schien mir eine 
Vermehrung der Spirochäten im ersten Röhrchen stattzufinden, aber 
"■eitere Züchtungsversuche blieben erfolglos. Ebenso war es mit einigen 
Fällen von Hühnerspirillose. Ähnlich berichtet auch Schereschewskj 
über seine Erfahrungen mit Züchtung der Rückfallspirochäten. 

Uhlenhuth hat auch wiederholt Versuche gemacht, die Spirochaete 
pallida rein zu züchten, ohne daß ihm das gelungen ist. Auch nach dem 
Verfahren von Scheresche wsky hat er niemals, selbst auf Röhrchen, 
die von Scheresche wsky selbst angelegt waren, ein Wachstum von 
Spirochäten erzielen können. Ich weiß nicht, was für Umstände es waren, 
die das verhindert haben. Von der Möglichkeit dieses Züchtungsverfahrens 
habe ich mich jedenfalls so überzeugt, daß mir ein Zweifel daran aus¬ 
geschlossen erscheint. 

Auf Grund meiner Erfahrungen muß ich mich weiter auch dahin 
aussprechen, daß ich überzeugt bin, daß das Verfahren der Reinzüchtung 
der Spirochaete pallida in der von Müh lens angegebenen Weise möglich 
ist, daß es aber noch schwierig ist und von Umständen abhängig zu sein 
scheint, die wir nicht näher kennen, so daß es bis jetzt noch nicht als 
ein zuverlässiges Verfahren zur Züchtung der Spirochaete pallida bezeichnet 
"erden kann. Es wäre aber dringend erwünscht, das Verfahren so aus¬ 
zubilden, um mit seiner Hilfe die Krankheit in allen Fällen auf einfache 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



32 


Hoffmann: 


Digitized by 


Weise sicher erkennen und feststellen zu können, wodurch das Züchtungs- 
verfahren ja erst seine eigentliche Bedeutung bekommen würde. 

Durch Gegenwart von Sauerstoff bedürftigen Bakterien scheint das 
Wachstum der Spirochäten wesentlich gefördert zu werden. Ob diese nur 
sauerstoffentziehend wirken, oder ob sie vielleicht als Nahrung für die 
Spirochäten wichtig sind, oder ob sie ihnen etwa den Nährboden durch 
bestimmte Umsetzungen für das Wachstum geeigneter machen, darüber 
habe ich noch kein Urteil gewonnen. Ich habe auch versucht, dem 
Nährboden die Bestandteile der Bakterienleiber und die von ihnen er¬ 
zeugten Stoffe zuzusetzen, indem sowohl durch Erhitzen auf 60° abgetötete 
Bouillonkulturen, wie auch Bouilloukultureu, die durch Bakterienfilter 
hindurchgegangen waren, als Zusatz zum Nährboden benutzt wurden. 
Bei diesen Zusätzen war wohl auch Wachstum möglich, aber es kam 
nicht zu einer nennenswerten und so ausgesprochenen Förderung des 
Wachstums wie bei Gegenwart der lebenden Bakterien. Jedenfalls er¬ 
leichtert aber die Gegenwart von Keimen das Wachstum, und vielleicht 
ist die Züchtung mit einem solchen Zusatzbacterium diejenige, der die 
Zukunft gehört. Durch das Wachstum der betreffenden Keime an der 
Oberfläche wird man auch dann noch in der Tiefe ein reines Wachstum 
der Spirochäten erzielen können. 

Im Laufe eines Jahres habe ich viele Tausende von Röhrchen mit 
Spirochäten beimpft und viele Versuche gemacht, günstigere Wachstums¬ 
bedingungen herauszuliuden. Meine Beobachtungen über das Verhalten 
der Spirochaete pallida bei der Züchtung sind folgende. 

Über die Züchtung in der Mischung mit Bakterien in erstarrtem 
Pferdeserum habe ich neue Beobachtungen nicht hinzuzufügen. Meine 
Erfahrungen decken sich mit den von Mühlens veröffentlichten. Wir 
haben im allgemeinen die Angaben von Schereschewsky bestätigen 
können. Ich stimme aber vollkommen Mühlens bei, der besonders darauf 
hinweist, daß nicht immer mit genügender Klarheit hervorgehoben ist, 
daß diese Züchtung von einer Reinzüchtung gar weit entfernt ist. Es ist 
in diesen Gemischen sogar die Spirochaete pallida ganz erheblich in der 
Minderzahl gegenüber Keimen aller Art, die oft vielleicht das 20 oder 
100 fache ausmachen, wie man sich bei der Untersuchung mit Dunkelfeld¬ 
beleuchtung sehr leicht überzeugen kann. 

Der Serumagar nach Mühlens hat sich auch mir immer wieder als 
der brauchbarste Nährboden bewiesen, auf dem die Spirochäten sich mit 
ziemlicher Sicherheit weiterzüchten ließen, so daß die meisten beimpften 
Röhrchen angingen. 

Als Nachteil des Nährbodens erscheint mir, daß es nicht ganz ein¬ 
fach ist, ihn mit voller Sicherheit regelmäßig keimfrei herzustelleu, da er 
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ja einer Behandlung mit Hitze nicht ausgesetzt werden kann. Die größte 
Sorgfalt bei der Herstellung des Nährbodens halte ich für einen sehr 
wichtigen Umstand bei der ganzen Züchtung der Spirochäten, die in 
dieser Hinsicht sehr anspruchsvoll zu sein scheinen. Ich habe wiederholt 
Nährböden gehabt, die trotz vorschriftsmäßiger Herstellung für die Spiro¬ 
chätenzüchtung unbrauchbar waren, ohne daß ich in jedem Falle den 
Grund hierfür feststellen konnte. Ein weiterer großer Nachteil ist der, daß 
der serumhaltige Nährboden dazu neigt, namentlich unter dem Einfluß 
der Lebenstätigkeit der Spirochäten, sich zu trüben, so daß die Kolonien 
oft nur noch schwer zu sehen oder gar als solche zu erkennen sind. 

In der Zusammensetzung bin ich auch immer wieder zu der ersten 
von Mühle ns angegebenen zurückgekommen, nachdem ich zahlreiche 
Versuche gemacht hatte, sie zu ändern, wie das auch Mühle ns getan hat. 

Nur einen, wie mir scheint, wesentlichen Fortschritt möchte ich hier 
erwähnen. Mühlens meinte früher, daß der Zusatz von Serum zum 
Nährboden für das Gedeihen der Spirochäten unbedingt notwendig sei. 
Durch eine Beobachtung nun wurde ich darauf hingewiesen, den reinen 
Agar zur Züchtung zu verwenden. 

Ich hatte eine Anzahl Serumröhrchen in der gewöhnlichen Weise 
durch einen Stich mit Spirochäten beimpft. Um den Luftabschluß noch 
vollkommener zu gestalten, überschichtete ich solche Röhrchen mit reinem 
Agar. Nach 8 Tagen hatten sich dann in einzelnen dieser überstehenden 
Agarsäulen eine oder mehrere kleine etwa hirsekorngroße Kolonien ge¬ 
bildet, offenbar von Keimen ausgehend, die von der Einstichstelle des 
Stichkanals beim Übergießen des Agars weggeschwemmt und aufgewirbelt 
waren. Als ich sie im Dunkelfeld untersuchte, fand ich, daß sie aus 
Spirochäten in Reinzüchtung bestanden. Es war nun ja denkbar, daß in 
diesen Fällen Stoffe aus dem untenstehenden Serum in den überstehenden 
Agar eingedrungen waren und dadurch den Nährbodeu für Spirochäten¬ 
wachstum geeignet gemacht hatten. Aber ich habe mich weiterhin in 
einer großen Zahl von Fällen überzeugt, daß auch in reinem Agar ohne 
Gegenwart von Serum die Spirochäten gedeihen. Dabei fehlt die sonst 
für Spirochätenwachstum eigentümliche Trübung des Nährbodens und der 
faulige Geruch, ein Beweis, daß diese beiden Eigenschaften an das Serum 
gebunden sind. 

Es ist mir sehr häutig gelungen, die Spirochäten sowohl im tiefen 
Stich wie im Schüttelröhrchen im reinen Agar weiter zu züchten. Dabei 
scheint jedoch keine weitere Anpassung au den Agar stattzutinden, denn 
bei wiederholten Übertragungen ließen sich diese Spirochätenstämme im 
Agar auf die Dauer meist nicht halten. Die Spirochäten scheinen die 
ausgesprochene Neigung zu haben, in den Nährboden hineinzuwachsen, 
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und vielleicht setzt der reine Agar diesem Wachstum solche Schwierig¬ 
keiten entgegen, daß sie auf die Dauer nicht überwunden werden können. 
Sobald die Spirochäten aber aus Agar in den gewöhnlichen Nährboden 
zurückgebracht werden, gedeihen sie wieder üppig wie vorher. 

Im Agar bilden sich höchst eigentümlich gestaltete Kolonien aus, 
die ich bald mit Sicherheit von allen anderen unterscheiden lernte, und 
die mir noch viel mehr als das Wachstum im Serumagar für die Spiro- 
chaete pallida eigentümlich und kennzeichnend zu sein scheinen. Diese 
Agarkolonie ist eine ziemlich dichte, kugelrunde, wolkige Trübung, die 
selbst in den dichtesten Teilen in der Mitte immer noch durchscheinend 
bleibt und nach dem Rand zu fast unmerkbar in den Nährboden über¬ 
geht. Im auffallenden Licht erscheinen die Kolonien hell elfenbeinweiß 
und sind oft noch leichter zu erkennen als im durchscheinenden Licht, 
wo man kleine, besonders bei der schwachen Beleuchtung im Winter, 
übersehen kann. An trüben Wintertageu benutze ich oft eine elektrische 
Bogenlampe, um die Kolonien leichter erkennen zu können. Diese Kolo¬ 
nien erwecken den Eindruck, als ob sie dadurch zustande kommen, daß 
die Spirochäten unmittelbar vom Mittelpunkt aus in den Nährboden nach 
allen Richtungen hineinwachsen, so daß die ganze Kolonie gegen den 
Nährboden nicht scharf abgesetzt ist, sondern ganz allmählich in ihn über¬ 
geht. Etwa 2 bis 3 Wochen lang ist sogar von Tag zu Tag eine deut¬ 
liche Größenzunahme der Kolonien bemerkbar, bis die Größe einer kleinen 
Erbse erreicht ist. Wenn ich dem Nährboden Gelatine oder Bouillon zu¬ 
setzte und ihn dadurch gewissermaßen verdüunte und weicher machte, 
so wurden die Kolonien anscheinend lockerer und durchscheinender, er¬ 
reichten fast die Größe einer kleinen Kirsche, waren aber so zart, daß 
man fast hindurchsehen konnte. 

Ein anderes sehr eigentümliches und bemerkenswertes Wachstum, 
das ich häutig beobachtet habe, möchte ich hier noch erwähnen, nament¬ 
lich weil es über bestimmte Lebensgewohnheiten der Spirochäten eine 
gewisse Auskunft zu geben vermag. Sehr häufig fand ich, wenn ich nur 
einen Stich in der Mitte des Nährbodens in ein Röhrchen gemacht hatte, 
zwischen Nährboden und Gläschen, also auf der Oberfläche der Agar¬ 
oder auch der Serumagarsäule ein sich flächenhaft ausbreitendes Wachs¬ 
tum, das im durchscheinenden Lieht oft kaum zu erkennen war infolge 
seiner Zartheit, im auffallenden Licht aber durch seine matt elfenbeiuweiße 
Färbung deutlich und ganz unverkennbar hervortrat und das aus Spiro¬ 
chäten bestand. Ich muß annehmen, daß diese von der Einstichstelle 
an der Oberfläche des Agars über diese Oberfläche fortgewaudert sind und 
dann zwischen Nährboden und Glas die geeigneten Lebensbedinguugeu 
aufgesucht und gefunden haben, wo sie sich vermehren konnten. Auf 
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geeigneten Durchschnitten durch die Agarsäule ließ sich auch hier wieder 
von der Oberfläche ausgehend das Hineinwachsen der Spirochäten in den 
Nährboden an der hauchartigen Trübung deutlich erkennen. 

Versuche, die Spirochäten nach dem Lentz sehen Verfahren in Röhr¬ 
chen und Platten anaerob zu züchten, gaben mir ebenso wie Mühlens 
nicht viel Erfolge. In den Röhrchen allerdings, in denen ja auch ohne 
das Verfahren Wachstum stattfand, gelangen mir einigemale einige Stiche. 
Auf einer Serumagarplatte dagegen fand ich nur ein einziges Mal von 
zahlreichen Versuchen eine etwas unregelmäßig abgegrenzte hauchförmige 
Trübung des Nährbodens von 5 bis 8 mm Durchmesser, die bei der Unter¬ 
suchung als aus Spirochäten bestehend sich erwies. 

Reine Gelatine zeigt sich für das Züchtungsverfahren nicht geeignet. 
Agar, der mit Gelatine oder mit Bouillon verdünnt war, gab einen ganz 
brauchbaren Nährboden ab. Die Kolonien wurden der Verdünnung ent¬ 
sprechend, wie schon gesagt, lockerer und zarter. Zusatz von Glyzerin 
zum Nährboden in geringen Mengen schädigte die Spirochäten nicht, wie 
ich mich überzeugen konnte. 

Amöbenagar, hergestellt aus Agar 5 bis 10, Bouillon 100, Wasser 
900 Teilen, sowie Amöbenagar mit Serumzusatz gaben keinen Nährboden 
ab, auf dem Wachstum der Spirochäten festzustellen war. 

Eine Anzahl von Versuchen wurden angestellt, um an Stelle des 
Pferdeserums im Serumagar einen anderen Stoff zu setzen. Daß das Serum 
von Kaninchen, weniger gut das von Meerschweinchen, ohne weiteres da¬ 
für eingesetzt werden kann, hat schon Mühlens gezeigt, und konnte 
auch ich bestätigen. Ich habe auch wässerige Auszüge aus verschiedenen 
Organen von Meerschweinchen, Kaninchen, Rindern, besonders Rinder¬ 
hoden, hergestellt und dem Agar in derselben Weise zugesetzt wie das 
Serum, in der Erwartung, daß vielleicht einer dieser Organauszüge den 
Spirochäten besonders günstige Ernährungsbedingungen zu bieten ver¬ 
möchte. Alle diese Versuche schlugen fehl. 

Sehr brauchbar erwiesen sich flüssige Nährböden, die den Spirochäten 
überhaupt im allgemeinen mehr zuzusagen scheinen. Einmal der von 
Mühlens angegebene Nährboden, den er so herstellte, daß er erstarrtes 
Serum in kleine Klümpchen zerschlug und darauf diesem Nährboden 
Bouillon zusetzte, die über den Klümpchen klar stehen blieb. Aber auch 
einfache Bouillon war brauchbar, wenn man sie vorher mit einem zufällig 
gefundenen, bisher nicht näher bestimmten Sauerstoff bedürftigen Zusatz- 
bacterium beimpfte. 

Die Eigenschaften dieses von Mühlens als Zusatz III bezeichneten 
Zusatzbacteriums sind die folgenden: 
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Es ist ein dickes, plumpes Stäbchen von wechselnder Länge, das ge¬ 
legentlich auch kurze Fäden bildet. Im hängenden Tropfen und im 
Dunkelfeld sieht man lebhafte Beweglichkeit. Geißeln sind mit dem 
Zettnowschen Verfahren nachgewiesen. Eine Färbung nach Gram tritt 
nicht ein. In 2 bis 3 tägigen Agarkulturen ist eine reichliche Entwick¬ 
lung von Sporen mittels der Färbung nach Orszag festzustellen. Bei 
Luftabschluß nach dem Plattenverfahren von Lentz findet kein Wachs¬ 
tum statt 

Auf der Agarplatte werden bei Luftgegenwart schon nach 24 Stunden 
saftige, gelbweißliche Kolonien mit etwas verdickten überwuchernden 
Rändern gebildet. Es wird ein geringer fadsüßlicher Geruch entwickelt. 
Bei Stichen in Agar- und Gelatineröhrchen geht nur an der Oberfläche 
eine dicke, etwas gefaltete Haut an. Die Gelatine wird dabei im oberen 
Teil verflüssigt, bleibt aber klar. Auf der Kartoffeloberfläche wird ein 
leicht gelblich-grünlicher, dicker, saftiger Überzug gebildet. Auf der 
Maltoseplatte ist das Wachstum wie auf der Agarplatte, aber etwas weniger 
üppig. Im durchscheinenden Licht sind die bewachsenen Stellen etwas 
heller als der übrige Nährboden. Der Geruch ist etwas mehr säuerlich. 
Auf der Lackmusnutrose-Agarplatte von v. Drigalski ist das Wachstum 
viel weniger üppig. Die Kolonien sind im auffallenden Licht blau, im 
durchfallenden rötlichblau. Auf der Endoplatte entwickeln sich saftige, 
intensiv dunkelrot gefärbte Kolonien. Auf der Mannitplatte (Lackmus¬ 
nutroseagar mit Mannitzusatz) sieht mau gutes Wachstum auf der Ober¬ 
fläche. Der Nährboden ist stellenweise entfärbt. Beim Öffnen der Schale 
ist ein ziemlich ausgesprochener, süßlich-saurer Geruch wahrnehmbar. 
Im Gärungsröhrchen wächst auf der offenen Oberfläche eine zusammen¬ 
hängende dünne Haut. Die darunterstehende Flüssigkeit ist etwas getrübt. 
Traubenzucker wird nicht vergärt. Auf der Lütner-Serumplatte besteht 
ein spärliches Wachstum, im Aussehen ähnlich dem auf Agar. Auf der 
Dextroseplatte ist das Wachstum ganz zart, als gelbbräunlicher Hauch; 
der Nährboden ist leicht entfärbt. Auf der Malachitgrünplatte fiudet 
kein Wachstum statt. Barsiekow-Milchzucker bleibt fast unverändert; es 
bildet sich ein ganz geringer rötlicher Schein und ein geringer Bodensatz. 
Barsiekow - Traubenzucker wird hellrot, etwas trübe. Im Neutralrotagar- 
rührchen findet geringes Wachstum nur am Einstich statt; Farbe unver¬ 
ändert, keine Gasbildung. Im Traubenzuckeragar findet geringes Wachs¬ 
tum am Einstich statt, nicht in der Tiefe. Galle wird nicht verändert, 
kein erkennbares Wachstum. In Bouillon wird an der Oberfläche eine 
dichte weiße Haut gebildet. Lackmusmolke bleibt unverändert, auf der 
Oberfläche bildet sich eine Haut. Im Peptonröhrchen findet ein sichtbares 
Wachstum statt. Milch bleibt unverändert. Auf Löffler-Serumröhrcheu 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiträge zur Reinzüchtung der Spibociiaete pallida. 


37 


indet üppiges Wachstum statt unter Verflüssigung des oberflächlichen 
Nährbodens. 

Neuerdings habe ich für die Spirochätenzüchtung den neuen, von 
Martini angegebenen und weiter von Knuth für seine Trypanosomen¬ 
züchtung verwandten Nährboden, Bouillon mit einem Zusatz von defibri- 
rHrtem Rinderblut, benutzt. Hierbei zeigte sich, daß dieser Nährboden 
■den Kulturspirochäten ausgezeichnet zuzusagen schien. Nach 8 Tagen 
etwa hatte sich über dem dunklen Bodensatz von roten Blutkörperchen 
eine etwa 1 bis 2 mm hohe weißliche Schicht angesammelt, die nur aus 
Spirochäten bestand. Statt des Rinderblutes benutzte ich als Zusatz zur 
Bouillon auch Pferde-, Hammel- und Kaninchenblut oder Blutkörperchen 
mit ähulichem Erfolg. 

Eine ganz bemerkenswerte Eigenschaft, die uns auch aus früheren 
Ziiehtungsversuchen in Bouillon nicht ganz unbekannt war, zeigte sich 
bei diesem Züchtungsverfahren häufig in besonders ausgesprochener Weise. 
Es zeigte sich nämlich, daß die Spirochäten am 1. und 2. Tage nach dem 
Hiut'iubringen in diesen flüssigen Nährboden Formen erkennen lassen, 
die sich auszeichnen durch eine ganz ungewöhnliche Länge. Oft findet 
mau bei der Untersuchung im Dunkelfeld das ganze Gesichtsfeld ein¬ 
genommen von langen Fäden, die etwa die 8 bis 10 fache Länge der ge¬ 
wöhnlichen Spirochäten haben und dabei ganz den Eindruck erwecken, 
als ob sie aus ebensoviel einfachen Spirochäten zusammengesetzt wären, 
und als ob zwischen den einzelnen Gliedern gewissermaßen Gelenke be¬ 
stehen, in denen Bewegung möglich ist, während die einzelnen Glieder 
zwar nicht unbeweglich, aber doch ziemlich starr sind. Diese langen 
Schlangen bewegen sich langsam durchs Gesichtsfeld. 

Ob diese Formen durch Wachstum aus einfachen Spirochäten hervor- 
sp'hen, wie ich nach der Regelmäßigkeit des Auftretens annehmen muß, 
oder ob sie durch Zusammen treten ausgewachsener Einzelwesen entstehen, 
habe ich niemals beobachten können, ebensowenig wie ich jemals gesehen 
habe, daß sich von diesen langen Ketten einzelne Glieder loslösten. Nur 
hei der zu allerletzt von mir gezüchteten Spirochäte glaube ich einmal 
im Dunkelfeld sicher beobachtet zu haben, daß eine ganz freiliegende, 
sehr lange Spirochäte, die mir durch starke peitschende Bewegungen ihrer 
beiden Enden auffiel und die ich eine Zeitlang beobachtet hatte, plötzlich 
in zwei selbst noch auffällig lange Hälften zerfiel, die sich mit einem 
Buck auf mehrere Spirochätenlängen voneinander entfernten. Eine Ver¬ 
wechslung mit dem von mir sehr häutig beobachteten Bild, das zustande 
kommt, wenn zwei Spirochäten zufällig aneinander kommen und sich mit¬ 
einander verschlingen, ist mir bei der gänzlichen Verschiedenheit des 
Anblickes nicht wahrscheinlich. Zwischen den einzelnen Gliedern er- 
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scheint bei der Färbung nach Giemsa der Spirochätenfaden immer noch 
etwas dünner als im übrigen Teil. Auch auf die Zugehörigkeit der Spiro¬ 
chäten zu den tierischen oder pflanzlichen Lebewesen kann man, wie mir 
Hr. Prof. Hartmann, der Leiter des Protozoen-Laboratoriums im Institut 
für Infektionskrankheiten sagt, aus diesem eigentümlichen Wachstum 
keinerlei Schlüsse ziehen. In den älteren Kulturen werden diese langen 
Formen wieder seltener, und nach 8 bis 15 Tagen findet man meistens 
ausschließlich oder doch vorwiegend nur noch Formen von einfacher, 
höchstens doppelter Länge. Als mir diese langen Formen vertraut ge¬ 
worden waren, habe ich auch im menschlichen Schanker nicht selten 
entsprechende Spirochätenformen von zwei bis dreifacher Länge gesehen, 
die von den gewöhnlich für die Spirochaete pallida angegebenen Formen 
doch nicht unerheblich abweichen, und zu denen auch mancherlei Über¬ 
gänge Vorkommen. 

Wenn dieser Blutbouillonnährboden für die Fortzüchtung unserer 
Spirochätenstämme gut brauchbar war, so gelang es nicht, durch Ein¬ 
bringen von Spirochäten reichen Schankerstückchen in ihm irgend ein un¬ 
mittelbares Wachstum der Spirochäten zu erzielen, auch nicht bei Zusatz 
sauerstoflentziehender Keimpilze. 

Auch die Spirochäten des Rück fall fiebers wuchsen in diesem Nähr¬ 
boden nicht, weder aus Blut noch aus Gewebsstückchen. 

Ganz besonders geeignet zeigte sich mir dieser Nährboden, um von 
ihm ausgehend Schüttelkultureu in Agar herzustellen. Durch Einbringen 
eiues ganz kleinen Tröpfchens vom Boden der flüssigen Kultur in ein 
flüssiges Agarröhrchen bei 48°, Umschütteln, und schnelles Erstarren lassen 
gelang es mir häufig, eine ganze Reihe der schon beschriebenen zierlichen 
Agarkolonien von reinen Spirochäten zu erzielen. 

Bemerkenswert ist die Zunahme oder besser das Wiedererwacheu der 
Eigenbeweglichkeit der Spirochäten im flüssigen Nährboden. Bei den 
Spirochäten aus festem Nährboden ist die Beweglichkeit meist so herab¬ 
gesetzt, daß die Bewegung von der Stelle nur langsam stattfindet und 
sich in mäßigen Grenzen hält, bald, namentlich bei Kälte, sogar ganz 
erlischt. In flüssigem Nährmittel sieht man dagegen häufig die Bewegung 
ähnlich derjenigen von Spirochäten, die aus frischen Schankern stammen, 
nämlich verhältnismäßig schnell durch das ganze Gesichtsfeld hindurch¬ 
ziehend. Im Duukelfeld konnte ich regelmäßig bei unseren Spirochäten 
die Korkzieherbewegungen feststellen, die von manchen Seiten als eigen¬ 
tümlich für die Spirochaete pallida hingestellt sind. 

In gefärbten Präparaten habe ich auch häutig, ebenso in Tusche¬ 
präparaten, das Auftreten kleiner rundlicher starkfärbbarer Gebilde ge¬ 
sehen, die oft dem Zelleib der Spirochäten in der Mitte oder am Ende 
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nahe anzoliegen oder ihm anzugehören scheinen, und die von anderer 
Seite als Dauerformen der Spirochäten angesprochen sind. Auch im 
Dunkelfeld sieht man in der Reinkultur zwischen den Spirochäten zahl¬ 
reiche lebhaft bewegliche, kleinste, runde Körnchen, die viel kleiner sind 
als Kokken. Auf Grund meiner Beobachtungen kann ich nicht behaupten, 
hab diese Gebilde in irgend welcher Beziehung zu den Spirochäten stehen, 
möchte es abet auch glauben. 

Von der Gegenwart von Geißeln oder undulierender Membran habe 
ich mich an den von uns gezüchteten Spirochäten niemals überzeugen 
können. 

Ich möchte noch einer Beobachtung Erwähnung tun, nämlich des 
Verhaltens der reingezüchteten Spirochäten gegenüber der Einwirkung von 
Autiformin. Schon Uhlenhuth, der ja das Antiformin zum Nachweis 
der dagegen widerstandsfähigen Tuberkelbazillen eingeführt hat, hat darauf 
hingewiesen, daß die Spirochäten widerstandsfähiger gegen Antiformin sind, 
als man gewöhnlich annehmen möchte. Auch ich habe unsere künstlich 
gezüchteten Spirochäten mit Antiformin zusammengebracht und habe ge¬ 
funden, daß sie sich dem Autiformin gegenüber in ganz außerordentlicher 
und unerwarteter Weise widerstandsfähig erwiesen. Selbst in 50pro- 
zentigem Antiformin waren sie nach Stunden noch nicht zerstört; in 
5- und lOprozentigen Lösungen war ihre Form nach 24 Stunden, ja 
nach mehreren Tagen noch wohl erhalten. Ich glaubte zunächst, daß 
vielleicht mein Antiformin verdorben wäre, aber wiederholte Versuche be¬ 
stätigten diese Beobachtungen. Ganz unbeeinflußt blieben die Spirochäten 
allerdings nicht vom Autiformin. Einmal erlosch die Beweglichkeit un¬ 
mittelbar nach dem Zusetzen des Autiformins. Weiter nahmen bei der 
Giemsafärbung die Spirochäten zwar noch gut die Farbe au, aber man 
sah, daß sie gequollen waren, und daß sie im Gegensatz zu dem im 
Dunkelfeld gesehenen Bild größtenteils der zarten regelmäßigen Windungen 
beraubt waren, so daß mehr das Bild kurzer dicker Fäden mit einzelnen 
unregelmäßigen Windungen zustande kam. 

Es ist nicht ausgeschlossen, daß die Beobachtungen über den geringen 
Einfluß des Antiformins auf die Spirochäten im Gegensatz zu den Bak¬ 
terien sich auch für die Reinzüchtung der Spirochäten wird nutzbar 
machen lassen. 

Eine derartig ausgesprochene Widerstandsfähigkeit gegen Autiformin 
ist nun allerdings eine Eigentümlichkeit der gezüchteten Spirochäten, von 
der ich annehmen muß, daß sie erst durch die lange fortgesetzte Züch¬ 
tung auf dem stark alkalischen Nährboden erworben ist. Bei Spirochäten, 
die unter natürlichen Bedingungen leben, habe ich etwas ähnliches nicht 
feststellen können, weder bei Spirochäten von menschlicher Syphilis, noch 
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von solchen aus den Kaninchenschankern, noch von den Spirochäten des 
Rückfallfiebers, noch von den verschiedenen in der Mundhöhle schmarotzen¬ 
den Spirochäten. Ich glaube nicht, daß diese Eigenschaft unserer Spiro¬ 
chäten wesentlich gegen die Annahme spricht, daß es sich um die iPallida 
handelt. 

Ich möchte einige Worte über die benutzten Untersuchungsverfahren 
hiuzufügen. 

Ich habe alle Kulturen ohne Ausnahme, obwohl ich die Spirochäten¬ 
kolonie schon äußerlich mit Sicherheit als solche erkenne, mikroskopisch 
auf die Gegenwart von Spirochäten untersucht, so daß ich vor allem ein 
genaues Urteil über die Vermehrung gewonnen habe, die ich nur als eine 
üppige bezeichnen bann. Denn die mit bloßem Auge als solche erkenn¬ 
baren Trübungen im Nährboden, die oft 5 bis 8 mra im Durchmesser 
haben, erwiesen sich stets als fast reine Spirochätenanhäufungen, zwischen 
denen von dem Nährboden kaum noch etwas zu sehen war. 

Solange nur die Färbuugsverfahren nach Giemsa für die Darstellung 
der Spirochäten zur Verfügung standen, waren alle diese Untersuchungen 
äußerst mühselig und schwierig. Die Giemsafärbung war zu umständlich 
und zu langwierig. 

Eine große Erleichterung stellte die Untersuchung nach dem von 
Burri angegebenen Verfahren mittels Tusche dar. Es ist dabei nur 
nötig, ein Tröpfchen der zu untersuchenden Masse, des Schankersaftes, der 
Kultur, mit einem Tröpfchen 10 fach verdünnter chinesischer Tusche zu 
verreiben und auszustreichen. In wenigen Minuten trocknet das Präparat 
an der Luft ein und ist dann fertig zum Ansehen unter Ölimmersion. 

Die dünne Tuscheschicht überlagert die Spirochäten nicht; diese erscheinen 
also hell auf dunklem Untergrund und sind sehr leicht aufzufinden. Das 
Verfahren ist denkbar bequem und zuverlässig und kann für Spirochäten¬ 
untersuchungen gar nicht genug empfohlen werden, sowohl für wissen¬ 
schaftliches Arbeiten wie für den täglichen Gebrauch des Arztes zum 
schnellen Nachweis der Erreger. 

Auch ich habe das Verfahren lange und stets gern benutzt. Dennoch 
habe ich in letzter Zeit mehr und mehr der Untersuchung mittels Dunkel¬ 
feldes im Ultramikroskop den Vorzug gegeben, die ebenfalls, wenn man 
über die nötigen Einrichtungen verfügt, von ganz außerordentlicher Ein¬ 
fachheit und gerade für den Spirochätennachweis ganz vortrefflich geeignet 
ist und dabei den Vorteil hat, daß sie die Beobachtung der Spirochäten 
im lebenden Zustand und mit ihren eigentümlichen Bewegungen gestattet. 

Bei diesem Verfahren, das ja durchaus nicht neu ist, handelt es sich be¬ 
kanntlich nicht um eine Beobachtung im durchfallenden Licht wie bei 
den gewöhnlichen mikroskopischen Untersuchungen. Es ist vielmehr 


Gck igle 


Original frum 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Beiteäge zue Reinzüchtung deb Spibochaete PALLIDA. 41 


zwischen die Lichtquelle, also den Spiegel, und den Untersuchungsgegen¬ 
stand, mitten in den Gang der Strahlen, die von einer sehr starken 
Lichtquelle stammen müssen, entweder von der Sonne oder von einer 
Bogenlampe, eine schwarze Scheibe eingeschaltet. Dadurch können die 
Lichtstrahlen nur noch um den Rand der Scheibe herum von der Seite 
her an die Untersuchungsgegenstände, in diesem Falle die Spirochäten, 
herantreten, die dann in der seitlichen Beleuchtung hell aufleuchten und 
dem Auge in ihren Umrissen mit großer Schärfe auf schwarzem Grunde 
sichtbar werden. Wenn man über eine Dunkelfeldeinrichtung verfügt, 
scheint mir dieses Untersuchungsverfahren für die Spirochäten! (mschung 
bei weitem das einfachste und bequemste zu sein, ein fast unentbehrliches 
Hilfsmittel, das vor allen anderen den Vorzug verdient. 

Auch das ganz kürzlich von Lenartowicz und Potrzobowski 1 
angegebene Verfahren zur Darstellung der Spirochaete pallida habe ich 
zur Untersuchung herangezogen. Es ist mir gelungen, mit den von uns 
gezüchteten Spirochäten Bilder zu erzielen, die nach Angabe dieser Beob¬ 
achter für die Spirochaete pallida eigentümlich und zu ihrer Erkennung 
uud Unterscheidung von anderen Spirochäten verwertbar sein sollen. Die¬ 
selben Spirochäten nahmen aber in anderen Präparaten die gewöhnliche 
Färbung mit Fuchsin an, und ich habe mich nicht davon überzeugen 
künnen, daß das Verfahren geeignet erscheint, eine sichere und unbedingt 
zuverlässige Unterscheidung der Pallida von anderen Spirochäten vorzu¬ 
nehmen, Es gibt auch in der Mundhöhle des Gesunden sehr häufig 
Spirochäten, die auch nach diesem Darstellungsverfahren sich genau so 
verhalten, wie die Spirochaete pallida, wie überhaupt dringend davor zu 
warnen ist, namentlich bei verdächtigen Erkrankungen in der Mundhöhle, 
auf den Nachweis von pallidaähnliohen Spirochäten allein die Annahme 
einer Syphilis begründen zu wollen; das müßte unfehlbar zu verhängnis¬ 
vollen Irrtümern führen. 

Meine Beobachtungen über die Eigenschaften der Kulturspirochäten 
bestätigen durchaus die schon von Mühlens gemachten Angaben. In 
der Form sind die von uns gezüchteten Spirochäten, wie er hervorgehoben 
hat und wie von allen Sachverständigen, die die Spirochäten gesehen 
haben, bestätigt ist, von der Spirochaete pallida, dem Erreger der Syphilis, 
nicht zu unterscheiden. Mehr hat Mühlens niemals behauptet und 
weiter möchte auch ich noch nicht gehen. Die Annahme, daß es sich 
bei den von uns reingezüchteten Spirochäten um die Pallida handelt, 
wird vorläufig nur durch die Ähnlichkeit der Gestalt gestützt, wenn ich 
von dem obenerwähnten zugunsten unserer Auffassung ausgefallenen 
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Färbungsverfahren absehe, dessen Beweiskraft ich selbst angezweifelt habe. 
Der Beweis fehlt. Vielleicht sind die weiteren mir gelungenen Züchtungen 
aus syphilitischen Geweben eine etwas stärkere Stütze für die Wahr¬ 
scheinlichkeit, daß es sich um die Pallida handelt, als es die vereinzelte. 
Mühlens zuerst gelungene sein konnte. 

Die nicht gelungene Übertragung auf Tiere ist ja kein Beweis gegen 
die Annahme, daß es sich um die Pallida handelt; denn der Gedanke, 
daß die Spirochäten in dem künstlichen Nährboden ihre krankheits¬ 
erzeugenden Eigenschaften verloren haben, ist ja nicht einmal unwahr¬ 
scheinlich. Ich habe wiederholt auch bei Affen und Kaninchen den Ver¬ 
such gemacht, mit Stückchen von menschlichen und Kaninchenschankern, 
die im erstarrten Pferdeserum 1 bis 7 Tage bei 37° aufbewahrt waren, 
Übertragungen vorzunehmen, ohne daß mir das je gelungen wäre, während 
die unmittelbaren Übertragungen größtenteils erfolgreich waren. Diese 
Tierversuche sprechen durchaus dafür, daß die Spirochaete pallida außer¬ 
halb des menschlichen und tierischen Körpers sehr bald die Fähigkeit 
einbüßt, krankhafte Veränderungen hervorzurufeu, und schließlich deckt 
sich diese Beobachtung ja auch mit den längst bekannten Erfahrungs¬ 
tatsachen, daß das syphilitische Gift außerhalb des Körpers nur ganz 
kurze Zeit haltbar ist. 

Die Übertragungsversuche mit den gezüchteten Spirochäten, die schon 
von Mühlens angestellt waren, und die auch ich wiederholt noch ge¬ 
macht habe, an Affen, Kaninchen und Meerschweinchen sind stets ohne 
Erfolg geblieben. Auch mit den von mir aus dem Kaninchenhodeu 
herausgezüchteten Spirochäten konnte ich beim Kaninchen keine syphili¬ 
tischen Veränderungen erzeugen. Erwähnen will ich, daß ich einmal 
nach einer Impfung unter die Hodenhaut beim Kaninchen allerdings Ge¬ 
schwüre auftreten sah, die mit den mir wohlbekannten echten syphili¬ 
tischen Schankern am Kaninchenhodeu große Ähnlichkeit besaßen. Da 
aber keine Spirochäten darin nachzuweisen waren, muß es sich wohl um 
einfache Geschwüre gehandelt haben, durch Verunreinigung der Wunde 
mit Eitererregern entstanden, und der weitere Verlauf bestätigte das. Es 
trat sehr bald völlige Heilung ein, nachdem eitrige Erweichung vorauf¬ 
gegangen war. Vielleicht werfen diese Beobachtungen doch einiges Licht 
auf die Entstehung der Schanker in dem Sinne, daß auch die echten 
Schankergeschwüre vielleicht ihre Entstehung zum Teil anderen Erregern 
verdanken, und daß erst auf verändertem und vorbereitetem Gewebe die 
Syphilisspirochäten günstige Bedingungen für ihre Fortentwicklung finden. 
Denkbar wäre es ja auch, daß die eingespritzten Spirochäten noch ge¬ 
nügend Giftstoffe enthielten, um das Zustandekommen eigentümlicher 
Schanker zu ermöglichen, daß aber damit ihre Kraft erschöpft war, so 
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daß echte syphilitische Erscheinungen nicht mehr zum Ausbruch kommen 
kannten. Für die Vorbeugung der Syphilis mag diese Beobachtung nicht 
ohne Belang sein. 

Neuerdings habe ich auf Anregung von Hm. Geheimrat v. Wasser¬ 
mann Versuche begonnen, durch Benützung der Überempfindlichkeits¬ 
erscheinungen die Artgleichheit der von uns gezüchteten Spirochäteu mit 
dem Erreger der Syphilis nachzuweisen. 

Die Versuche über Schutzimpfung und Heilung mittels unserer Spiro¬ 
chäten sind noch in Arbeit. 

In Versuchen, die von Mühle ns und mir gemeinsam ausgeführt 
wurden, und über die Mühle ns an anderer Stelle schon berichtet hat, 
fanden wir, daß bei vier niederen Affen, deren Serum vorher keine 
Komplementbindung gegeben hatte, nach Einspritzung der gezüchteten 
Spirochäten starke Komplementbindung für syphilitisches Antigen eintrat. 
Wir konnten auch diese Versuche allerdings noch nicht als zwingenden 
Beweis dafür ansehen, daß es sich bei den eingespritzten Spirochäten um 
die Spirochaete pallida gehandelt haben müsse. 

Dagegen haben wir eine größere Versuchsreihe abgeschlossen, deren 
' Ergebnisse noch an anderer Stelle vollständig veröffentlicht werden sollen, 
auf die auch schon Mühle ns hingewiesen hat, und die ich hier be¬ 
sonders deshalb erwähnen möchte, weil sie meiner Meinung nach eine 
nicht unwesentliche weitere Stütze dafür abgeben, daß die von uns reiu- 
gfzüchteten Spirochäten wirklich mit der Spirochaete pallida artgleich 
sind. Es handelt sich um Versuche, die wir mit einem Autigen an¬ 
stellten, das wir aus den Reinkulturen unserer Spirochäten hergestellt 
haben, und das wir für die Wassermannsche Reaktion als Antigen an 
Stelle des Leberauszuges verwendeten. Die Versuche sind von Mühlens 
und mir gemeinsam begonnen und daun von mir zu Ende geführt. 
Wir haben etwa 2UO Fälle untersucht; das Serum war uns zumeist vun 
Hm. Sanitätsrat Wechselmann aus der Abteilung für Geschlechtskranke 
des Rudolf Virchow-Krankenhauses freuudlichst zur Verfügung gestellt. 

In sämtlichen Fällen nun, in denen die drei gut bewährten Ver¬ 
gleichsauszüge aus den Lebern von drei verschiedenen syphilitischen Neu¬ 
geborenen übereinstimmend und einwandfrei bei der gewöhnlichen 
Wassermann sehen Reaktion völlig eindeutige Ergebnisse anzeigten, 
nämlich in 47 Fällen von völliger Hemmung und 10 Fällen von völliger 
Lösung, stimmten auch die Befunde mit unseren Spirochätenausziigeu 
hiermit genau überein. 

Mühlens hat schon früher diese Befunde angedeutet, und auch 
Schereschewsky hat mit Auszügen aus seinen allerdings stark ver¬ 
unreinigten Spirochätenkulturen entsprechende Ergebnisse gefunden und 
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mitgeteilt. Mix scheint, daß dieser Befund für das Verständnis der 
Wassermannschen Reaktion von wesentlicher Bedeutung ist, und ich 
erblicke in den Ergebnissen vor allem eine ganz gewichtige Stütze für die 
von dem Entdecker stets und noch bis in die allerletzte Zeit hinein un¬ 
bedingt verfochtene Anschauung, daß bei dem Zustandekommen der 
Komplementbindung bei Syphilis den Spirochäten oder den aus ihnen 
herstammenden eigentümlichen Stoffen eine so wichtige und wesentliche 
Rolle zukommt, neben den Lipoiden, daß doch alle anderen Auszüge nicht 
imstande sind, einen vollwertigen Ersatz des Auszuges aus syphilitischer 
Leber zu geben, wenn auch nicht bestritten werden soll, daß sie in vielen 
Fällen zu eben so sicheren Ergebnissen führen mögen, als der ursprüng¬ 
lich von Wassermann angegebene Auszug aus spirochätenhaltigen Lebern 
von syphilitischen Neugeborenen. Es scheint mir nicht unwahrscheinlich, 
daß es später leicht sein wird, aus rein gezüchteten Spirochäten ein halt¬ 
bares, ganz genau auszuwertendes und leicht zu beschaffendes, sicher und 
zuverlässig wirksames Antigeu herzustellen, wodurch eine wesentliche Er¬ 
leichterung der auf die Dauer wohl nicht zu umgehenden Einführung des 
Wassermannschen Verfahrens in die allgemeine Verwendung, der auch 
Wassermann selbst kürzlich das Wort gesprochen hat, eintreten würde. 

Kurz zusammengefaßt, habe ich aus meinen Untersuchungen die 
Überzeugung gewonnen, daß die Züchtung der Spirochaete pallida auf 
festem und flüssigem Nährboden zwar schwierig und mühsam, aber doch 
möglich ist, und zwar nach den Verfahren, die im wesentlichen von 
Mühlens begründet sind; ferner daß das Wachstum in festem Nährboden 
für die Spirochäten eigentümlich ist und die Erkennung als solche mit 
Sicherheit gestattet. Es besteht noch das Bedürfnis nach einer Vervoll¬ 
kommnung des Züchtungsverfahrens, die es ermöglicht, die Spirochaeta 
pallida mit Sicherheit aus jeder syphilitischen Gewebsveränderung oder 
aus Mischkulturen, rein oder doch nur mit einem bestimmten, vielleicht 
einem stark Sauerstoff bedürftigen Zusatzkeim gemischt, herauszuzüchten. 
Ich habe bei aller gebotenen Vorsicht mehr und mehr die Überzeugung 
gewonnen, daß die von Mühlens und mir gezüchteten Spirochäten tat¬ 
sächlich die Pallida sind. Aber selbst wenn das nicht der Fall wäre, so 
ist doch wenigstens der Nachweis gebracht, daß die Züchtung der Spiro¬ 
chäten auf künstlichem Nährboden überhaupt möglich ist, und damit auch 
die Züchtung des Syphiliserregers jedenfalls viel näher gerückt. Wenn es 
gelingen sollte, die Reiuzüchtung einfach und sicher zuverlässig zu ge¬ 
stalten, ist nicht nur ein Fortschritt für die Erkennung der Krankheit 
gewonnen, sondern es ist nach unseren Beobachtungen auch Hoffnung 
vorhanden, daß sich noch eine Reihe anderer Hilfsmittel ergeben werden, 
die im Kampf gegen die Syphilis mit Erfolg zu verwenden sein werden. 
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Entgegnung an die Herren Privatdozent I)r. L Lange und P. Nitsehe. 

Von 

Gustav Jörgensen. 


Lange und Nitsche haben im ersten Hefte des 67. Bandes dieser 
Zeitschrift meiner im zweiten Hefte des 66. Bandes ebenda erschienenen 
Arbeit: ,,Über den Wert verschiedener Homogenisierungs- und 
< edimentierungsmethoden‘ i widersprochen. 

Sie behaupten, daß ihre Methode auf einem richtigen Prinzip beruht, 
Md daß die schlechten Ergebnisse, zu denen ihre Methode in meinen 
Händen geführt hat, nicht der Methode selbst beigemessen werden können, 
'■■indem auf Fehler meiner Technik zurückzufiihreu sind. 

Lange und Nitsche basieren ihre Methode auf folgenden Grund- 
versuchen: 

1. Eine Aufschwemmung von Tuherkelbazillen und anderen Bakterien 
lu physiologischer Kochsalzlösung wird mit lvohlenwasserstoif (Ligroin) 
geschüttelt; hierbei gehen so gut wie sämtliche Tuberkelbazillen — und 
wir diese — in den Kohlen Wasserstoff über, während die anderen Bakterien 
ln der Kochsalzlösung Zurückbleiben. 

2. Nur wenige andere Bakterienarten verhalten sich in der gleichen 
^ eise wie Tuberkelbazillen. 

Lange und Nitsche ziehen hieraus den Schluß, daß sich zwischen 
Tuberkelbazillen und dem Kohlenwasserstoff eine besondere Adhäsion 
Geltend macht, und basieren, wie erwähnt, ihre Methode auf diesem Ver¬ 
halten. 

Lange und Nitsche machen sich hier aber eines wesentlichen Fehl¬ 
schlusses schuldig. 
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Selbst wenn mau uämlich davon ausgeht, daß sich in einer Auf¬ 
schwemmung von Tuberkelbazillen in physiologischer Kochsalzlösung- 
durch Schütteln mit Kohlenwasserstoff eine besondere Adhäsion zwischen 
diesem und den Tuberkelbazillen nachweisen läßt, folgt doch hieraus keines¬ 
wegs, daß das gleiche in einem homogenisierten Expektorat der Fall 
ist, wo beispielsweise Fermentwirkung und verschiedene physikalische Ver¬ 
hältnisse Momente sind, von denen sehr wohl anzunehmen ist, daß sie 
die spezifische Adhäsion hemmen oder gänzlich aufhebeu können. 

Die Richtigkeit dieser Auffassung wird auf jeden Fall durch meine 
Versuche unterstützt, bei denen ich aus einem tuberkelbazillenhaltigen, 
homogenisierten Expektorat zum Vergleich zwischen Durchschüttelung mit 
Kohlenwasserstoff, einfacher Sedimentierung und Zentrifugierung Proben 
entnommen habe, und bei denen Durchschüttelung mit Kohlenwasserstoff 
konstant die schlechtesten Resultate ergab. Dieses könnte nicht der Fall 
sein, sofern sich die spezifische Adhäsion in nennenswertem Grade geltend 
machte, und ich kann aus diesem Grunde nicht einräumen, daß Lange 
und Nitsche bewiesen haben, daß das Prinzip ihrer Methode Gültigkeit 
hat. Denn meine Versuche zeigen, daß die spezifische'Adhäsion unter 
praktischen Verhältnissen nur so geringe „sedimentierende“ Kraft entfaltet, 
daß sie sich ebenso gut auf eine ganz andere Weise erklären läßt; — 
vergleiche Tuberkelbazillen in der Sahneschicht beim Zentrifugieren von 
Milch! 

Ebensowenig kann ich mich mit der Richtigkeit der Ein wände, die 
gegen meine Technik gerichtet sind, einverstanden erklären. 

Ich muß vor allen Dingen entschieden dagegen protestieren, daß mir 
ein so grober Fehler zugemutet wird, daß es sich um eine Probeentnahme 
aus der klaren Ligroinschicht handeln könnte. Wenn ich auf S. 332 ge¬ 
schrieben habe: „die 2 ccm große Kohlenwasserstoffschicht“ so ist dieses 
unrichtig, was ich gerne zugeben will. Der Ausdruck hat sich aus den 
Versuchen eingeschlichen, bei denen ich Petroleumäther angewandt habe. 
Tatsächlich habe ich niemals die klare Ligroinschicht bei meinen Ver¬ 
suchen angewandt. 

Lange und Nitsche geben ferner an, daß die spezifische Adhäsion 
geringer wird, wenn Tuberkelbazillen längere Zeit hindurch dem Einfluß 
alkalischer Flüssigkeit ausgesetzt werden. 

Dieser Einwand kann nicht gegen meine Versuche erhoben werden. 
Bei Homogenisierung mit Antiformin hat sich die Einwirkung niemals 
über 4 bis 5 »Stunden ausgedehnt, was Lange und Nitsche für erlaubt 
ausehen und selbst anwenden; übrigens zeigt Versuch XIII, daß Homo¬ 
genisierung mit Antilbrmin und Homogenisierung durch Erhitzen mit 
einer 0-25prozentigen NaOH-Lösung bis zum Kochpunkt — von anderem 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Homogenisiebungs- und Sedimentiebungsmethoden. 


47 


ist nicht die Bede gewesen — unter gleichartigen Verhältnissen ganz das 
nämliche Besultat ergibt, so daß kein Grund zur Annahme vorliegt, daß 
das Erhitzen selbst an dem schlechten Besultat schuld ist. 

Schließlich behaupten Lange und Nitsche, daß sich die angewandte 
Technik des Zählens von 100 zusammenstoßenden Gesichtsfeldern nicht 
zur Bewertung ihrer Methode eigne, weil sich der Kohlenwasserstoff 
schnell über das Objektglas ausbreite und dadurch die Tuberkelbazillen 
in die Peripherie des Präparates mit hinausreiße. Die zentralen Gesichts¬ 
felder sollen dadurch verhältnismäßig bazillenarm, die peripheren dagegen 
besonders bazillenreich werden; nur die letzteren dürften bei vergleichen¬ 
den Zählungen in Betracht kommen. 

Daß sich dieses Verhältnis bei meinen Versuchen nicht geltend ge¬ 
macht hat, ersieht man aus folgenden Zahlen, welche Durchschnittszahlen 
der Bazillen in den 10 äußeren rechten Gesichtsfeldern, den 10 mittleren 
Gesichtsfeldern und den 10 äußeren linken Gesichtsfeldern der Präparate 
wiedergeben. 

Der Vollständigkeit halber erwähne ich, daß auch nicht in den eigent- 


liehen Bandgesichtsfeldern besonders zahlreiche Bazillen vorhanden waren. 
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Man sieht, 

daß 

die meisten 

Bakterien bei diesen 13 Präpa- 

raten in den mittleren Gesichtsfeldern 

gefunden sind, daß aber 

im ganzen kein großer Unterschied 

zwischen 

der -Mitte und den Band- 


partien vorhanden ist. 

Ich biu daher der Ansicht, daß im Gegenteil durch die angewandte 
Technik ein sehr verläßlicher Ausdruck für den Wert der verglichenen 
Methoden erhalten wird. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




48 G. Jörgensen: Homogenisierungs- u. Sedimentierungsmethoden 


Digitized by 


Ich kann somit nicht einräumen, daß ein wesentlicher Fehler an 
meiner Technik haftet. Lange und Nitsche, welche selbstverständlich 
ihre Methode vollkommen beherrschen, gehen ja auch selbst die Richtig¬ 
keit meines Hauptresultats zu, nämlich, daß die Kohlenwasserstoff¬ 
methode in bezug auf Leistungsfähigkeit weit hinter der 
Ellermann-Erlandsenschen Doppelmethode zurückbleibt, eine 
Anschauung, die übrigens auch von Herzfeld geteilt wird, welcher in 
einer Abhandlung, die sich in demselben Hefte dieser Zeitschrift wie die 
meinige befand, ganz zu den nämlichen Resultaten gelangt ist. 
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[Aus der Direktorialabteilung des Allgemeinen Krankenhauses 
Hamburg-Eppendorf.] 

Über einen unter dem klinischen Bilde des Typhus 
abdominalis verlaufenden Krankheitsfall, hervorgerufen 
durch ein anscheinend der Gruppe der Bakterien der 
Septicaemia haemorrhagica angehörendes Stäbchen. 

Von 

Seknndär&rzt Dr. ▲. Lorey. 

(Hlerxa T«f. I.) 


Es ist das unzweifelhafte Verdienst Schottmüllers, durch Aus¬ 
bildung einer den praktischen Bedürfnissen entsprechenden Technik die 
bakteriologischen Untersuchungsmethoden in die Klinik eingeführt zu 
haben. Mit unermüdlichem Eifer und mit großem Geschick war er 
dauernd bemüht, die Methodik weiter auszubilden, und immer und immer 
wieder wies er, unterstützt von seinem genialen Lehrer, unserem hoch¬ 
verehrten und leider viel zu früh entschlafenen Lenhartz, an Hand 
der praktischen Ergebnisse auf den großen Wert dieser Untersuchung hin 
und zeigte uns, in welch erheblichem Maße dadurch die verschiedensten 
Erkrankungen in ätiologischer und prognostischer Hinsicht unserem Ver¬ 
ständnisse näher gerückt werden. Ich muß es mir versagen, an dieser 
Stelle hierauf näher einzugehen, so verlockend es auch erscheinen möchte. 

Trotzdem die bakteriologischen Untersuchungen, speziell hier am Eppen- 
dorfer Krankenhaus, seit ungefähr einem Jahrzehnt bei den meisten fieber¬ 
haften Erkrankungen vorgenommen werden, begegnet man doch immer 
einmal wieder Keimen, die sich nicht unter den bisher bekannten Mikro¬ 
organismen rubrizieren lassen, oder die Bakteriengruppeu angehören, die 
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bisher für den Menschen als vollkommen harmlos angesehen wurden. So 
haben kürzlich Fraenkel und Pielstioker als Erreger einer eigenartigen 
Osteomyelitis mit nachfolgender Sepsis ein Bacterium (Bact. anthropo- 
septicum) gefunden und näher studiert, welches sie der Gruppe der Bak¬ 
terien der hämorrhagischen Sepsis zurechnen, die bisher nur als Erreger 
Ton Tierseuchen bekannt waren. Im folgenden sei es mir gestattet, über 
einen weiteren Krankheitsfall zu berichten, welcher durch einen Keim 
heirorgerufen ist, der ebenfalls dieser Gruppe angehört. 

Es handelt sich um einen 53jähr. Mechaniker, der am 23. III. 1910 
in das Eppendorfer Krankenhaus aufgenommen wurde. 

Er gab an, vor etwa 20 Jahren an Gonorrhoe gelitten und später 
mehrmals eine Influenza durchgemacht zu haben. Im übrigen sei er 
immer gesund gewesen. Nachdem er sich am 16. III. schon nicht recht 
wohl gefühlt habe, sei er am 17. III. ohne Schüttelfrost, mit Fieber und 
starken Kopfschmerzen erkrankt. Er habe seitdem zu Bett gelegen, 
dauernd hohes Fieber und Kopfschmerzen gehabt und habe nachts nicht 
schlafen können. In den ersten Tagen habe Stuhlverstopfung bestanden, 
dann seien Durchfälle, aber kein Erbrechen aufgetreten, dagegen habe 
er zeitweise an Übelsein gelitten. 

Aufnahmebefand: 23. III. 1910. Der große, kräftig gebaute Mann 
macht bei der Aufnahme keinen sehr schwerkranken Eindruck. Das Sen- 
sorium ist frei, der Ernährungs- und Kräftezustand gut. Die Schleimhäute 
sind gut durchblutet, Haut und Skleren sind nicht ikterisch verfärbt. Herpes 
and Roseolen sind nicht vorhanden. Temperatur 39°, Puls 86, regulär, 
äqual, von mittlerer Spannung und Fülle. 

Die Untersuchung des Nervensystems ergibt normalen Befund. 

Die Zunge ist feucht, zeigt einen weißlichen Belag, der die Ränder 
frei läßt. 

Rachenorgane ohne Besonderheiten. 

Thorax emphysematos, Atmung ruhig, die beiden Hälften des Thorax 
dehnen sich bei der Atmung gleichmäßig aus. 

Lungen: Die Grenzen sind gut verschieblich; die Perkussion ergibt 
normalen Schall, die Auskultation Yesikuläratmen, nur in den unteren 
hinteren Partien der rechten Lunge von vereinzelten bronchitischen Ge¬ 
räuschen begleitet. 

Herz: In normalen Grenzen, der Spitzenstoß ist nicht zu fühlen, die 
Töne sind rein. 

Abdomen: Die Bauchdecken sind fettreich, der Leib ist weich, nicht 
meteoristi8ch. Die Milz ist bei tiefer Inspiration eben zu fühlen, die Leber 
überragt den Rippenbogen um etwa einen Querfinger und ist, besonders in 
der Gegend der Gallenblase, leicht druckempfindlich. 

Der Urin zeigt eine geringe Eiweißtrübung. Zucker, Bilirubin, Blut, 
Diazoreaktion negativ. Urobilin und Urobilinogen positiv. 

Leukozyten 7200. 
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Diagnose: Verdacht auf Typhus abdominalis. 

Blutentnahme: 4 ccm Blut werden mit Glyzerinagar und Gallenagar 
zu zwei Schottmüllerschen Platten verarbeitet. 

Stuhluntersuchung: Mehrere Ösen einer Aufschwemmung von Stuhl 
werden mit dem Glasspatel auf eine Reihe von Drigalskiplatten verrieben. 

Verlauf: 24.III. Temp. 40*2°, Puls 100. Der Patient war nachts un¬ 
ruhig, ist jedoch heute Morgen ziemlich klar. Puls weicher, deutlich dikrot. 
Keine Roseolen. Es werden zahlreiche flüssige Stühle von gelblicher Farbe 
entleert. In denselben ist kein Blut, Schleim oder Eiter nachzuweisen. Auf 
der Gallenagarplatte sind fünf stecknadelkopfgroße, schwärzliche Kolonien 
von dem Aussehen der Typhuskolonien gewachsen. Auf den mit Stuhl 
geimpften Drigalskiplatten sind keine blauwachsenden Kolonien zu sehen. 
Diazoreaktion positiv. Ficker 1:100, für Typhus, Paratyphus A und B 
negativ. 

25. III. Typhöse Benommenheit. Hohes, kontinuierliches Fieber. Bronchitis 
rechts hinten unten. Es stellen sich Zeichen beginnender Herzschwäche ein. 
Die Pulsfrequenz steigt auf 120 Schläge in der Minute, der Puls ist weich, 
leicht unterdrückbar und deutlich dikrot. Die Leber überragt den Rippen¬ 
bogen um zwei Querfinger, ist druckempfindlich. Es besteht geringer Meteo¬ 
rismus. Am Abdomen zwei stecknadelkopfgroße, prominente, rote Papeln 
von dem Aussehen von Roseolen zu sehen. Die Durchfälle dauern in un¬ 
verminderter Heftigkeit an. Urin: Eiweiß, Urobilin, Urobilinogen, Diazo¬ 
reaktion positiv, Bilirubin, Blut und Zucker negativ. 

26. III. Patient ist sehr unruhig, die Leberschwellung nimmt zu, die 
Leber überragt den Rippenbogen um Handbreite. Frequenter, weicher, deut¬ 
lich dikroter Puls. Noch reichlich dünnflüssige Stühle. Haut und Skleren 
sind leicht ikterisch. 27. III. Patient ist vollkommen benommen und zeit¬ 
weise sehr unruhig. Der Puls ist klein und weich. Es besteht dauernd 
mäßiger Meteorismus. Die Leber ist stärker geschwollen, auch der linke 
Leberlappen ist deutlich palpabel. Die Leber fühlt sich ziemlich hart und 
derb an. Hypostase links hinten unten. 28. III. Rapider Verfall. Patient 
ist vollkommen reaktionslos; Trachealrasseln; Puls kaum zu fühlen. Kochsalz¬ 
infusion ohne Einfluß. Gegen Mittag Exitus letalis. 

Sektion: 29.III. 1910. Große männliche Leiche mit kräftigem Knochenbau. 
Fettpolster reichlich vorhanden. Die Haut ist leicht ikterisch. Das Gesicht 
ist fleckig, livide gefärbt. Thorax gut gewölbt, Abdomen leicht aufgetrieben, 
keine Ödeme. 

In der Bauchhöhle finden sich etwa 300 ccm klarer, dünner, gelbbrauner 
Flüssigkeit. Das Peritoneum ist überall glatt und glänzend. Der Dickdarm 
ist leicht meteoristisch. Die Leber überragt den Rippenbogen um vier Quer¬ 
finger. Zwerchfellstand rechts III. Rippe, links IV. Interkostalraum. 

Nach Entfernung des Sternums retrahiert sich die Lunge nur wenig. 
Die Pleuren sind spiegelnd und glatt. Kein abnormer Inhalt im Brustraum. 
Der Herzbeutel liegt in Handtellergroße frei vor, er enthält etwa einen 
Eßlöffel klaren, gelblichen Serums. Perikardialblätter glänzend. 

Das Herz ist von entsprechender Größe. Unter dem Epikard, nament¬ 
lich im Bereiche des rechten Ventrikels findet sich eine bis 1 cra dicke Fett¬ 
schicht. Die Semilunarklappen sind schlußfähig. Die venösen Ostien sind 
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bequem für zwei bzw. drei Finger durchgängig. Die Herzhöhlen sind ziemlich 
weit. Das Endokard ist glatt, in der Nähe der Klappen leicht verdickt. 
Das Myokard ist äußerst schlaff und morsch, trübe, fleckig braunrot, an den 
Papillarmuskeln beider Ventrikel deutlich gelblich gefleckt. In der auf- 
steigenden Aorta und den Koronargefäßen finden sich zahlreiche, gelblich¬ 
weiße, flache zum Teil verkalkte Intimaverdickungen. 

Die linke Lunge besitzt ein mittleres Volumen und eine glatte, bräunlich- 
rote Oberfläche; sie ist im ganzen lufthaltig, von etwas vermehrter Konsistenz. 
Auf dem Durchschnitt weist das Parenchym keine Herderkrankungen au£ 
es ist dunkelrot gefärbt, stark ödematös und im Unterlappen sehr blutreich. 
Die rechte Lunge hat die gleiche Beschaffenheit; der Unterlappen ist auf¬ 
fallend blutreich, auf der Schnittfläche schwarzrot, aber lufthaltig. Lungen¬ 
gefäße ohne Besonderheit. Schleimhaut der Bronchien diffus injiziert. 

Die Schleimhaut der Trachea ist gleichfalls injiziert. 

An der laryngealen Fläche der Epiglottis sieht man an beiden Hälften 
je einen, etwa einpfennigstückgroßen Bezirk, in dessen Bereich die Schleim¬ 
haut trübe, grauweißlich aussieht, und sich in kleinen Fetzen abheben läßt. 

Pharynx, Ösophagus, Schilddrüse ohne Besonderheiten. 

Milz 15:11:4 cm , Oberfläche blaurot, glatt; Konsistenz weich, teigig. 
Auf dem Durchschnitt ist das Parenchym dunkelrot gefärbt, von zerfließlicher 
Beschaffenheit, ohne deutliche Zeichnung. 

Nebennieren ohne Besonderheiten. 

Die Nieren sind von einer dicken Fetthülle umgeben. Die fibrinöse 
Kapsel läßt sich leicht abziehen. Linke Niere 11:5 1 / 2 :3 l / 1 , mit glatter 
Oberfläche, von braunroter Farbe, etwas weicher Konsistenz; auf dem Durch¬ 
schnitt erscheint die Rinde ziemlich breit, etwas trübe, streifiggraurot, gut 
abgesetzt gegen die blaßroten Markkegel, von denen nur die Grenzzone 
stärker injiziert ist. Nierenbecken ohne Besonderheiten. Die rechte Niere 
bietet das nämliche Bild. 

Uretheren und Blase ohne Besonderheiten. Prostata, Samenblasen 
und Hoden desgleichen. 

Der Magen besitzt normale Weite. Serosa ohne Besonderheiten. Die 
Mucosa ist von einer Schleimschicht überzogen, und namentlich auf der 
Höhe der Falten injiziert. Nahe dem Pylorus finden sich eine Reihe von 
höchstens stecknadelkopfgroßen, ulzerösen Schleimhautdefekten, deren Ränder 
markig geschwollen sind. 

Im Duodenum galliger Inhalt. Schleimhaut diffus injiziert. Papille 
gut durchgängig. 

Die Schleimhaut des Dünndarmes ist trübe, stark injiziert und hat 
ein feinkörniges Aussehen. Im unteren Teil des Ileums finden sich ganz 
vereinzelte, oberflächliche Substanzverluste von etwa der halben Größe einer 
Linse. An den Follikeln und den Pey er sehen Plaques sind keine Ver¬ 
änderungen festzustellen. Im Colon ascendens erblickt man eine Anzahl 
zwischen Linsen- und Zweimarkgröße variierende submucöse Hämorrhagien, 
über denen die Schleimhaut vollkommen intakt ist. 

Die M esenterialdriisen sind nicht vergrößert. 

Das Pankreas besitzt normale Größe und Konsistenz, aber ein eigen¬ 
artig braunes, rostfarbenes Aussehen; auf dem Durchschnitt deutliche Zeich¬ 
nung. Ductus Wirsungianus von normaler Weite. 
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Die Lymphdrüsen, die an den Kopf des Pankreas grenzen und die 
extrahepatischen Gallenwege bzw. Lebergefäße umgeben, besitzen die gleiche 
rostbraune Farbe. Außerdem sind sie stark vergrößert, von auffallend weicher 
Konsistenz; sie lassen auf dem Durchschnitt zahlreiche, etwa stecknadelkopf¬ 
große, anscheinend geschwollene Follikel darstellende, grauweißliche Herde 
erkennen. 

Die Leber (Taf. I) ist sehr groß und schwer. Größe: 33:25:9 cn ‘, 
Gewicht: 3700 grm . An der Oberfläche des dunkelbraun gefärbten Organes 
erblickt man eine größere Anzahl von stark prominenten, rundlichen, Steck¬ 
nadel köpf- bis kirschgroßen, in der Mehrzahl etwa erbsengroßen, graugelb¬ 
lichen Herden, Aber die stark injizierten Kapselgefäße ziehen. Ihre Ober* 
fläche ist vollkommen rundlich, ohne irgend eine Nabelung zu zeigen. Auf 
dem Durchschnitt zeigt sich, daß die größeren dieser Herde im Zentrum 
puriform erweicht sind. Die kleineren Herde sind unregelmäßig zackig 
und gegen das umgebende Parenchym scharf abgegrenzt. Periphere, wie 
zentrale Partien der Leber sind gleich stark von Herden durchsetzt. Eine 
Beziehung zu den Gallenwegen bzw. Lebergefäßen läßt sich nicht nach- 
weisen. Das umgebende Parenchym ist dunkelbraun gefärbt, von gewöhn¬ 
licher Konsistenz, und bietet eine ausgesprochene azinöse Zeichnung. Pfort¬ 
ader in Wurzel, Stamm und Ästen ohne Besonderheiten. 

Gehirn ohne Besonderheiten. 

Die mikroskopische Untersuchung der Leber ergab, daß das 
Lebergewebe in der Umgebung des eigentlichen Abszesses schwer ge¬ 
schädigt war. Die Leberzellen waren wohl in ihrer Form erhalten, ließen 
jedoch eine Kernfärbung vollkommen vermissen. Die Ursache dieser 
Nekrose war unschwer zu erkennen. Bei Betrachtung der mit poly¬ 
chromem Methylenblau gefärbten Schnitte sah man schon bei schwacher 
Vergrößerung intensiv blau gefärbte dichte Herde. Bei Anwendung von 
starker Vergrößerung stellte sich heraus, daß diese verursacht waren durch 
fest zusammengebackene Haufen von Bakterien, welche die Kapillaren 
verstopften. Am eigentlichen Abszeß ließen sich zwei Schichten unter¬ 
scheiden, eine innere aus Resten von zerfallenen Leberzellen und Leuko¬ 
zyten bestehende mit reichlicher Ansammlung von Gallenpigment, während 
in der Randzone die Leukozyten überwogen, die hier dicht angesammelt 
einen Wall gegen das nekrotische Lebergewebe bildeten. Als das primäre 
ist also die Verstopfung der Kapillaren durch Bakterienembolien anzusehen, 
die Folge davon eine Nekrose des Lebergewebes mit nachfolgender demar¬ 
kierender Eiterung. 

Bakteriologische Untersuchung: Es wurden bei der Sektion 
aus dem Blute, der Milz, den Leberabszessen und der Gallenblase und 
dem Knochenmark der Wirbelkörper Kulturen angelegt. Auf allen Platten 
wuchs ein Stäbchen in Reinkultur, welches sich als identisch mit dem 
während des Lebens aus dem Blute gezüchteten erwies, und auf dessen 
Beschreibung wir weiter unten zurückkommen werden. 
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Nach dem klinischen Befände war man durchaus berechtigt, einen 
Typhus abdominalis zu diagnostizieren. Es bestand ein hohes kontinuier¬ 
liches Fieber bei anfangs relativ wenig frequenten dikroten Puls. Der 
Urin gab positive Diazoreaktion, Durchfälle, Bronchitis, Milztumor und 
die im weiteren Verlauf ein tretende typhöse Benommenheit vervollstän¬ 
digten die Ähnlichkeit mit dem klinischen Bilde des Unterleibstyphus. 
Es fand sich zwar keine stärkere Leukopenie, jedoch war die Zahl der 
weißen Blutkörperchen nicht vermehrt; sie betrug 7200. Die Leber¬ 
schwellung, deren Größe Hand in Hand ging mit der zunehmenden Herz¬ 
schwäche mußte auf diese bezogen werden. Die am 7. Krankheitstage 
Torgenommene Untersuchung des Blutserums mit dem Fick ersehen Dia- 
gnostikum fiel für Typhus, Paratyphus A und B negativ aus, was uns 
ja weiter nicht wundemehmen kann; wissen wir doch, daß in diesem 
Krankheitsstadium beim Typhus sehr häufig noch keine Agglutinine im 
Blute nachzuweisen sind. Die aus dem Blute gezüchteten Kolonien 
konnten bei oberflächlicher Betrachtung für solche von Typhus oder Para¬ 
typhus gehalten werden. 

Zu unserer Überraschung ergab jedoch die genauere Prüfung der aus 
dem Blute gezüchteten Stäbchen, sowie die Sektion einen Befund, der 
nichts mit Typhus gemein hatte. 

Die Sektion ließ im Darme die für Typhus charakteristischen Ver¬ 
änderungen am lymphatischen Apparat vermissen. Es zeigte sich neben 
hämorrhagischen Erosionen im Magen nur eine diffuse Injektion und 
trübe Schwellung der Schleimhaut des gesamten Darmes mit vereinzelten 
ganz kleinen, oberflächlichen, außerhalb der Peyerschen Plaques gelegenen 
Substanzverlusten im Heum und submukösen Blutungen im Colon ascendens, 
über welchen die Schleimhaut unverändert war. Es fehlte außerdem die 
charakteristische Schwellung der Mesenterialdrüsen. Den auffallendsten 
Befund bot nach Eröffnung der Bauchhöhle die Leber dar, die mit rund¬ 
lichen, prominenten, gelblichgrauen Herden dicht übersät war. Auf den 
ersten Blick hatte man den Eindruck, als ob es sich um eine Aussaat 
von Karzinommetastasen handle. Bei näherer Betrachtung ließ sich jedoch 
nachweisen, daß diese Knötchen keine Tumoren, sondern Abszesse waren. 
Im Ausstrich aus dem Eiter fanden sich nur gramnegative Stäbchen. 
Bemerkenswert ist, daß schon die makroskopische Betrachtung der Leber 
einen Zusammenhang der Abszesse mit den Gallenwegen ausschließen 
ließ. Dies bestätigte auch die mikroskopische Untersuchung, die uns zu¬ 
gleich einen Beweis für die hämatogene Entstehung der Abszesse lieferte. 
Ob die Einschleppung des infektiösen Materials durch die Leberarterie 
oder die Pfortader erfolgt war, darüber gab weder die makroskopische 
noch die mikroskopische Untersuchung der Leber einen Aufschluß. Bei 
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der erheblichen Erkrankung der Darmschleimhaut liegt jedoch der Schluß 
nahe, daß von hier aus die Infektion erfolgt ist, die Keime durch Ver¬ 
mittelung der Pfortader in die Leber gelangt sind und hier zu den oben 
beschriebenen Veränderungen geführt haben. Von den Leberherden aus 
ist dann weiterhin die Einschleppung in den Blutkreislauf erfolgt, wie 
die bakteriologische Untersuchüng des Blutes, sowohl zu Lebzeiten, als 
auch bei der Sektion ergeben hat. Immerhin ist es auffallend, daß es 
nicht auch in anderen Organen zur Bildung von metastatischen Abszessen 
gekommen ist. 

Wir haben es also in unserem Palle mit einer Septikopyämie zu tun, 
bei der die Krankheitserreger höchstwahrscheinlich vom Darm aus ein¬ 
gedrungen sind, in der Blutbahn gekreist, jedoch auffallenderweise nur 
in der Leber zur Bildung von Abszessen Veranlassung gegeben haben. 

Bei diesem überraschenden Sektionsbefund war es nun von beson¬ 
derem Interesse, die Eigenschaften des Krankheitserregers näher zu unter¬ 
suchen. Denn daß der von uns gezüchtete Keim wirklich der Erreger 
der Krankheit war, darüber kann kein Zweifel bestehen. Haben wir ihn 
doch, und zwar in Reinkultur, sowohl während des Lebens aus dem Blute, 
als auch bei der Autopsie aus dem Blute und allen Organen durch Kultur 
gewinnen können. Dabei ist zu bemerken, daß wir bei der bakterio¬ 
logischen Leichenblutuntersuchung auch anaerobe Kulturen angelegt haben, 
und im gefärbten Ausstrichpräparat des Eiters der Leberabszesse nur Stäb¬ 
chen der gleichen Art gesehen werden konnten. Außerdem läßt sich, 
wie wir weiter unten sehen werden, im Tierexperiment bei jeder Art des 
Infektionsmodus die Fähigkeit des Keimes, eine Septikopyämie zu erregen, 
nachweisen. 

Mikroskopisch stellt sich unser Keim, in einem aus einer 24 Stunden 
alten Bouillonkultur angefertigten hängenden Tropfen, als ein Vj 2 bis 4 p. 
langes und etwa 0-3 bis 0 ■ 5 p breites Stäbchen mit abgerundeten Ecken 
dar. Zuweilen sieht man 2, selten mehr Stäbchen fadenförmig hinter¬ 
einander gereiht. In von Glyzerinagar gewonnenen Präparaten präsentieren 
sie sich im allgemeinen etwas kürzer und plumper. Sporen werden nicht 
gebildet. Eigenbeweguug konnte nicht festgestellt werden, jedoch ist eine 
ziemlich lebhafte Molekularbewegung zu sehen. Das Stäbchen färbt sich 
mit den üblichen Farbstoffen, jedoch muß man ziemlich intensiv färben. 
Am besten eignet sich die von Fraenkel angegebene Bakterienfärbung 
mit polychromem Methylenblau und nachfolgender Differenzierung mit 
Tannin-Orange. In gefärbten Präparaten erscheint der Mikroorganismus 
noch kürzer und plumper wie im hängenden Tropfen. Mit dem zuneh¬ 
menden Alter der Kulturen nimmt die plumpe Gestalt noch weiter zu, 
so daß wir dann ovoide bis runde Gebilde antreffen können. Auch fällt 
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bei älteren Kulturen auf, daß wir neben gut gefärbten Stäbchen zahl* 
reiche Elemente antreffen, die den Farbstoff kaum aufgenommen haben. 
Eine ausgesprochene bipolare Färbung ist nicht vorhanden, jedoch kann 
man zuweilen feststellen, daß die beiden Enden des Stäbchens sich etwas 
intensiver mit Farbstoff imprägnieren wie die Mitte. Die Gram sehe 
Färbung nimmt das Stäbchen nicht an. 

Der Keim wächst am besten bei Bruttemperatur, jedoch auch bei 
Zimmertemperatur. Mehrtägiger Aufenthalt im Eisschrank tötet ihn nicht 
ab, dagegen wird durch mehrstündigen Aufenthalt bei 60° seine Lebens- 
(ahigkeit vernichtet. 

Die Gelatine wird nicht verflüssigt. 

In Stichkulturen wächst er fadenförmig ohne besondere Merkmale 
uud gleichmäßig in der ganzen Ausdehnung des Stiches. An der Ober¬ 
bäche breitet er sich in der Umgebung des Stichkanales nur langsam aus. 
Diese Art des Wachstums gilt sowohl für Stichkulturen in Gelatine, als 
auch in Glyzerinagar, Traubenzuckeragar und Ameisenagar. 

Auf der Gelatineplatte erscheinen die ersten Kolonien als kleinste 
Pünktchen nach 2 bis 3 Tagen. Sie stellen sich als kreisrunde Kolonien 
ohne besondere Zeichnung dar, sie vergrößern sich nur langsam. Die an 
die Oberfläche gelangten Kolonien sind rund, im Zentrum knopfformig 
erhaben, bei durchfallendem Lichte durchscheinend, bei auffallendem leicht 
gelblich. In der Mitte derselben kann man einen ebenfalls kreisrunden, 
etwas dunkleren, mit bloßem Auge eben erkennbaren Kern, den im Nähr¬ 
boden gelegenen Teil der Kolonie erkennen. 

Das Wachstum auf der Agarplatte unterscheidet sich nicht wesent¬ 
lich von dem auf Gelatine. Die im Nährboden liegenden Kolonien sind 
scharf umschrieben, wetzsteinförmig oder kreisrund, mit leicht gelblichem 
Farbenton. Die oberflächlichen Kolonien sind rund, besonders an der 
Bandzone durchscheinend; auch hier ist die Mitte etwas knopfförmig er¬ 
haben. Bei auffallendem Lichte haben sie ein mattglänzendes, weißliches 
Aussehen, bei durchfallendem Lichte erscheinen sie mehr gelblich, und 
auch hier kann man, wie bei den Gelatinekulturen, einen kreisrunden 
dunkleren Kern wahrnehmen. 

Auf der Blutplatte treten die Kolonien erst am zweiten Tage in 
Erscheinung. Die im Nährboden gelegenen präsentieren sich als steck¬ 
nadelkopfgroße grünliche Pünktchen. An die Oberfläche gekommen breiten 
sie sich als rundliche, bei auffallendem Lichte grauweiß, bei durchfallen¬ 
dem mehr grünlich erscheinende Kolonien aus. Die Gestalt der Kolonien 
gleicht auch hier der auf den Agarplatten. Nur pflegen die Kolonien 
einen etwas größeren Umfang zu erreichen und zeigen, wenn sie älter 
werden, eine geringe, konzentrische Streifung. Falls die Blutplatte nicht 
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zu dicht ist, kann man um die Kolonien herum eine aufgehellte, grünliche 
Zone erkennen, die an Breite den Durchmesser der Kolonien erreichen kann. 

Auf der Gallenagarplatte geht das Wachstum bedeutend rascher 
vor sich. Schon nach knapp 24 Stunden erkennt man die Kolonien als 
schwarze Punkte. An die Oberfläche gelangt breiten sie sich ebenfalls 
als rundliche, im Zentrum knopfförmig erhabene Kolonien aus. Bei älteren 
Kolonien erscheint hier der Band etwas rauh, die Farbe ist bei auffallen¬ 
dem Lichte etwas schmutziggrau, bei durchfallendem Lichte erscheinen 
sie mehr braungelb und lassen in der Mitte einen runden, schwarzen bis 
schwarzbraunen Kern erkennen. 

Lackmus-Milchzucker-Nutrose-Agar nach Conradi und 
v. Drigalski wird nicht verändert. Die Kolonien sind anfangs rundlich 
und knopfförmig, unterscheiden sich von Typhus- und Paratyphuskolonien 
höchstens durch ein etwas trockneres Aussehen. Ältere Kolonien nehmen 
eine unregelmäßige Oberfläche und etwas strahlige Gestalt an. 

In Traubenzuoker-Agar wird kein Gas gebildet. 

Die Farbe des Neutralrot-Traubenzucker-Agars wird nicht 
verändert. 

Die Kartoffel sagt dem Stäbchen nicht sonderlich zu; es bildet hier 
einen nur sehr spärlichen, fast unsichtbaren Basen. 

Die Bouillon zeigt bereits nach 24 Stunden eine starke gleich¬ 
mäßige Trübung. Es bildet sich dann am nächsten Tage ein außer¬ 
ordentlich reichlicher, dicker Bodensatz, über dem sich die Bouillon all¬ 
mählich etwas auf klärt. Der Bodensatz wird beim Schütteln in großen 
Klumpen aufgewirbelt. Ein Oberflächenhäutchen wird nicht gebildet. 

Im Peptonwasser ist das Wachstum ein gleichartiges, wenn auch 
nicht ganz so üppiges. Die Indolreaktion ist auch in 3 Wochen alten 
Kulturen noch absolut negativ. 

Die Milch wird nicht koaguliert. Dagegen beobachtet man nach 3 
bis 4 Wochen eine leichte Aufhellung. 

Die Petruschkysche Lackmusmolke wird diffus getrübt. Nach 
24 bis 48 Stunden kann man eine beginnende Bläuung feststellen, die 
dann allmählich zunimmt, jedoch niemals die Intensität erreicht, wie z. B. 
beim Bacterium alcaligenes faecalis. 

Es lag nun nahe, diesen Mikroorganismus auch auf seine tier¬ 
pathogenen Eigenschaften zu prüfen. Herangezogen wurden neben 
zahlreichen weißen Mäusen, Meerschweinchen und Kaninchen auch Hunde 
und Hühner. 

Die Hühner verhielten sich dem Keim gegenüber refraktär. Auf 
Injektion von 2 ucm 24 ständiger Bouilloukultur zeigten sie keinerlei krank¬ 
hafte Erscheinungen. 
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Auch für Hunde ist der Mikroorganismus nicht pathogen. Bei sub¬ 
kutaner Injektion, selbst von großen Kulturmengen (es wurden bis zu 
10 “ m Bouillonkultur ein gespritzt), kam es nur zu einer Schwellung an 
der Injektionsstelle, die Hunde zeigten zuweilen am nächsten Tage eine 
verminderte Freßlust, erholten sich jedoch wieder in 1 bis 2 Tagen. Die 
Schwellung bildete sich zurück, oder es entwickelte sich ein Abszeß, der 
spontan nach außen aufbrach und sich dann ziemlich schnell reinigte. 
Das Serum eines mehrfach mit Injektionen vorbehandelten Hundes zeigte 
einen Agglutinationstiter bis 1:1500. 

Dagegen erwiesen sich die Nagetiere als sehr empfänglich. Hier ent¬ 
wickelte sich, unabhängig vom Infektionsmodus, das Bild der Pyämie. 
War nicht eine zu große Menge von Bakterien einverleibt worden, so daß 
die Tiere vor dem 4. oder 5. Tage der Injektion erlagen, -so ließen sich 
regelmäßig an den inneren Organen schon makroskopisch sichtbare multiple 
metastatische Abszesse naohweisen. Dieselben waren immer am größten 
in Milz und Leber; diese Organe waren beträchtlich vergrößert und auf 
das dichteste mit stecknadelkopfgroßen oder größeren, teils solitären, teils 
konfluierenden Abszessen besetzt, die, wenn sie oberflächlich lagen, häufig 
prominierten. Die Gallenblase war oft prall gefüllt, in einem Fall be¬ 
stand eine eitrige Cholecystitis; die Züchtung ergab unseren Bacillus in 
Beinkultur. In der Niere pflegten die Abszesse viel spärlicher zu sein, wir 
fanden einzelne kleine Abszeßchen in der Kapsel und in der Rindensubstanz, 
zuweilen auch einmal größere, keilförmige, bis in die Marksubstanz 
hineinragende. Fast nie vermißt wurden vereinzelte kleinste, mit einem 
hämorrhagischen Hof umgebende Abszesse auf der Serosa des Blinddarmes. 

Das Verhalten des Peritoneums war ein verschiedenes, je nach dem 
Infektionsmodus. Bei intraperitonealer Infektion kam es stets zu einer 
Peritonitis. Die Peritonealhöhle beherbergte mehr oder minder große 
Mengen eines trüben, zuweilen leicht hämorrhagischen Exsudates. Die 
Serosa der Darmschlingen sah trübe aus und war mit Fibrinbeschlägen 
bedeckt. In den langsamer verlaufenden Fällen sah man auch auf dem 
Peritoneum zahlreiche kleine Abszesse, besonders längs der Harnleiter und 
an der Unterfläche des Zwerchfelles. Aber auch nach subkutaner und intra¬ 
venöser Infektion konnte in einer Reihe von Fällen eine Peritonitis festgestellt 
werden. An der Schleimhaut des Darmtraktus konnten keine Veränderungen 
gefunden werden, desgleichen wurden sie stets an den Hoden vermißt 

In den Organen der Brusthöhle pflegen die Abszesse wesentlich 
kleiner zu sein, und konnten zuweilen erst durch die mikroskopische 
Untersuchung nachgewiesen werden. Mehrmals fand sich in den Pleura¬ 
höhlen ein trübseröses, mitunter auch leicht hämorrhagisches Exsudat mit 
Fibrinsträngen. Des öfteren ließen sich lobäre Pneumonien nachweisen. 
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Die Abimpfang aus den pneumonisch infiltrierten Partien ergab in diesen 
Fällen unseren Bacillus in Reinkultur. Meist bestand auch gleichzeitig 
eine Pericarditis exsudativa. In diesen Fällen sah man dann auf der 
Oberfläche der Lungen, besonders auf der dem Zwerchfell zugekehrten 
Seite zahlreiche, dicht gedrängt stehende miliare Abszeßchen, die von 
einem schmalen, hämorrhagischen Hof umgeben waren. Auch im Herz¬ 
muskel entdeckte man meist erst durch die mikroskopische Untersuchung 
kleine Abszesse. 

Bei subkutaner Injektion bildete sich an der Injektionsstelle eine 
schmerzhafte Schwellung aus, das subkutane Gewebe war in großer Aus¬ 
dehnung nekrotisch und im Zentrum puriform erweicht. 

Auch durch Verfütterung gelang es, Meerschweinchen und Kaninchen 
zu infizieren, falls größere Kulturmengen verwandt wurden. Und auch 
in diesen Fällen wurde das gleiche Bild der Pyämie, mit zahlreichen Ab¬ 
szessen an den inneren Organen, erzeugt In einem dieser Fälle fanden 
sich hämorrhagische Erosionen im Magen, sowie eine stärkere Gefäß¬ 
injektion am Blinddarm; im übrigen erwies sich die Schleimhaut des Darm¬ 
kanals als unverändert 

Durch Injektion von abgetöteten Kulturen konnten keine Krankheits¬ 
erscheinungen bei Tieren hervorgerufen werden. 

Stets gelang es, aus dem Blut der Galle und sämtlichen Organen 
den Mikroorganismus in Reinkultur wieder zu gewinnen. Desgleichen aus 
dem Abszeß an der Injektionsstelle, falls derselbe nicht nach außen per¬ 
foriert war. Ferner ließ sich der Keim des öfteren aus dem Urin, und 
in allen Fällen, in denen eine Peritonitis vorhanden war, aus dem peri¬ 
tonealen Exsudat züchten. Aus dem Darminhalt konnten wir den Keim 
nur ein einziges Mal isolieren, und zwar bei einem per os infizierten 
Kaninchen. Und zwar fanden sich in diesem Falle die Keime besonders 
reichlich im oberen Teile des Dünndarms, während ihre Anzahl weiter 
nach unten zu stetig abnahm, und sie im untersten Abschnitt des Darmes 
und andererseits im Magen vermißt wurden. Es erinnert dies Verhalten 
sehr an die Bakterienverteilung wie wir sie im Darm von Typhusleichen 
finden. Vielleicht liegen die Verhältnisse hier ähnlich wie bei Typhus, 
so daß wir annehmen dürfen, daß die in großen Mengen per os ein¬ 
geführten Bazillen zwar vom Verdauungskanal aus in die Blutbahn auf¬ 
genommen werden können, jedoch im Darm selber nicht weiter vegetieren, 
sondern abgetötet werden. 

Die bei der Sektion im Darm gefundenen Bazillen wären dann mit 
der Galle, die wir ja stets infiziert fanden, in das Duodenum gelangt. 

Es gelang nicht, die Tiere durch Serum vor der Infektion zu schützen 
oder auch nur den Kraukheitsverlauf etwas milder zu gestalten. Die mit 
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Serum behandelten Tiere erlagen der Infektion in derselben Zeit wie die 
Kontrolltiere. 

Die infizierten Tiere zeigten keine charakteristischen Krankheits- 
erscheinongen. In den ersten Tagen nach der Injektion war denselben 
kaum etwas anzumerken, dann stellte sich Unlust zum Fressen ein, die 
Tiere verfielen sehr rasch, das Fell wurde struppig und die Haare fielen 
ans. Gegen das Ende hin war die Atmung beschleunigt, Lähmungs¬ 
erscheinungen haben wir nicht beobachtet. 

Gewisse Schwierigkeiten bereitete die Rubrizierung des Mikroorganis¬ 
mus. Bei Durchsicht der Literatur konnte ich keinen bisher als menschen¬ 
pathogen beschriebenen Keim finden, mit dem er sich hätte identifizieren 
lassen. Dagegen fiel eine weitgehende Ähnlichkeit mit der unter dem 
Namen der hämorrhagischen Sepsis zusammengefaßten Gruppe von Bak¬ 
terien auf, die in ihren zahlreichen Spielarten als Erreger von Tierseuchen 
bekannt sind. Sie weisen untereinander zwar geringe, aber keine durch¬ 
greifenden kulturellen und biologischen Differenzen auf, unterscheiden sich 
aber durch ihre Pathogenität den verschiedenen Tierspezies gegenüber. 
Auch hier handelt es sich um meist unbewegliche, die Gelatine nicht ver¬ 
flüssigende, kein Indol und auf kohlehydrathaltigen Nährböden kein Gas 
bildende Stäbchen, die auf Kartoffel nur schlecht wachsen und die Milch 
teils unverändert lassen, teils leicht alkalisch machen. Ihr mikroskopisches 
Aussehen ist allerdings in der Regel plumper und mehr ovoid wie das 
unseres Stäbchens, auch pflegt fast immer eine ausgesprochene bipolare 
Färbung vorhanden zu sein. 

Fraenkel und Pielsticker haben vor kurzem, wie bereits ein¬ 
gangs erwähnt, ein menschenpathogenes Stäbchen (B. anthroposepticum) 
beschrieben, welches sie ebenfalls dieser Gruppe zurechnen. Auch dieses 
Stäbchen erzeugt im Tierversuch das klassische Bild der Pyämie mit zahl¬ 
reichen metastatischen Abszessen in allen Organen. Als besonders cha¬ 
rakteristisch für ihren Bacillus fassen sie das Auftreten einer metasta¬ 
tischen hämorrhagisch eitrigen Orchitis und Epididymitis auf. Mit diesem 
Mikroorganismus ist unser Stäbchen sicher nicht identisch; denn es wurden 
im Tierversuch die charakteristischen Hodenveränderungen stets vermißt. 
Andererseits bestehen gewisse kulturelle Unterschiede; so besitzt das Bact. 
anthroposepticum lebhafte Eigenbewegung und verflüssigt die Gelatine. 

Weitgehende kulturelle Übereinstimmungen weist unser Stäbchen jedoch 
mit dem Bacillus der Pseudo tuberkulöse der Nagetiere auf (Pfeiffer), 
jedoch findet man bei diesem nach den ausführlichen Untersuchungen von 
Delbanco verkäsende Granulationsgeschwülste, besonders in den Organen 
des Abdomens, während es sich bei unserem Keim um echte metastatische 
Abszesse handelt. 
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Es scheint also unser Stäbchen mit keinem der bisher beschriebenen 
Bakterien vollkommen identisch zu sein. Es bildet vielmehr eine neue 
Spielart der unter dem Namen der Bakterien der hämorrhagischen Sep- 
tikämie zusammengefaßten Mikroorganismen. Mit einziger Ausnahme des 
mehrfach zitierten Falles von Fraenkel und Fielsticker haben sich 
die Organismen dieser Gruppen nur als tierpathogen, dagegen für den 
Menschen als harmlos erwiesen. Und das ist das prinzipiell wichtige an 
diesem Fall, das er wiederum beweist, daß diese Bakteriengruppe auch 
für den Menschen unter Umständen einmal pathogen werden kann. 
Möglicherweise spielt diese im Tierreich so weit verbreitete Bakterien¬ 
gruppe auch in der menschlichen Pathologie eine größere Rolle, als wir 
bisher ahnen. Es wird sich jedenfalls empfehlen, in Zukunft auch darauf 
sein Augenmerk zu richten, z. B. in Fällen von akuter Gastroenteritis, 
wo unsere bakteriologischen Untersuchungen so häufig resultatlos verlaufen, 
oder wir event. atypische Colistämme der verschiedensten Art, sogen. 
Paracolibazillen finden, deren Anwesenheit wir im allgemeinen wenig Wert 
beilegen. Es mag sein, daß der eine oder der andere dieser Stämme bei 
genauerer Prüfung im Tierexperiment sich auch als Angehöriger der 
Gruppe der hämorrhagischen Sepsis erwiese. Es hat mir bisher leider zu 
diesbezüglichen Untersuchungen an Zeit gefehlt. Ferner bekommen wir 
ziemlich häufig, und ganz besonders häufig in diesem Jahre (1910), Kranke 
zu Gesicht, die allmählich mit Kopf- und Gliederschmerzen, Mattigkeit, 
Fieber und leichten gastrointestinalen Erscheinungen erkrankt sind, bei 
der Aufnahme hohe Temperatur bei wenig frequentem Puls, normale oder 
verminderte Leukozyten werte, zuweilen einen kleinen Milztumor, niemals 
Roseolen und positive Diazoreaktion darbieten. Die Temperatur pflegt 
dann innerhalb weniger Tage lytisch abzufallen, ohne daß Komplikationen 
eintreten. Es sind also Fälle, die bei der klinischen Untersuchung den 
Eindruck eines leichten Typhus oder Paratyphus darbieten. Alle bakterio¬ 
logischen und serologischen Untersuchungen auf Typhus- und Paratyphus¬ 
bazillen fielen jedoch negativ aus. Auch in diesen Fällen könnte vielleicht 
ein Bacterium der Gruppe der hämorrhagischen Sepsis eine ätiologische 
Rolle spielen. In einigen dieser Fälle habe ich Agglutinationsversuche 
mit unserem Stamm vorgenommen, jedoch ohne Resultat. 

Wie bei unserem Patienten die Infektion zustande gekommen ist, 
läßt sich nicht mehr feststellen; der anatomische Befund legt jedoch, wie 
schon erwähnt, die Vermutung nahe, daß die Keime vom Verdauungskanal 
aus eingedrungen sind. Sie werden also wohl mit der Nahrung, vielleicht 
mit dem Fleisch eines erkrankten Tieres, aufgeuommen worden sein. 
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Zur Frage 

der bakteriziden Substanzen der Blutplättchen. 

Von 

Privatdoz. Dr. F.. W. Werbitzki, 

St Petersburg. 


Dank den in der letzten Zeit eingeführten Vervollkommnungen der 
Methodik zur Gewinnung von Blutplättchen aus dem Blute, durch welche 
Vervollkommnungen es möglich geworden ist, die Blutplättchen in be¬ 
deutender Quantität auch ohne Beimischungen von anderen Formelementen 
des Blutes zu gewinnen (Mosen 1 , Marino 2 , Le Sourd et Pagnez 3 , 
Boger et Chevrel 4 , Schneider 6 ), scheint die Frage der Entstehung 
und der Bedeutung dieser Gebilde für den Organismus auf dem Wege 
zu ihrer Lösung zu sein. Im Gegensatz zu den Untersuchungen der 
früheren Autoren (Wlassow 6 , Arnold 7 , Determann 8 , Maximow 9 , 

1 Hosen, Die Herstellung wägbarer Mengen von Blutplättchen. Archiv für 
Phytiologie. Physiol. Abt. 1893. S. 358. 

8 Marino, Recherches sur les plaquettes du sang. Comptes rendus hebd. des 
Dances de la soc. de biol. 1905. p. 194. 

* Le Sourd et Pagnez, Un procedö d’isolement ä l'etat de puretö des hömato- 
blastes du sang. C. R. Acad. des Sc. 1906. T. CXLII. 

4 Roger et Chevrel, Isolement des hdmatoblastes. Production d’un serum 
äntih&n&toblastique. C. R. hebd. de la soc. de biol. 1907. p. 501. 

1 Schneider, Über die Präexistenz des Alexins im zirkulierenden Blut. Archiv 
für Hygiene. 1908. Bd. LV. 

• Wlassow, Untersuchungen über die histologischen Vorgänge bei der Ge¬ 
rinnung usw. Zieglers Beiträge. 1894. 8.543. 

7 Arnold, Über die Herkunft der Blutplättchen. Centralblatt für allgemeine 
PathoL u. pathol. Anatomie. 1897. Nr. 8/9. 

1 Determann, Klinische Untersuchungen über Blutplättchen. Deutsches Archiv 
für klin. Medizin. 1898. Bd. LXI. 

f Maximow, Über die Struktur und Entkernung der roten Blutkörperchen der 
Säugetiere und über die Herkunft der Blutplättchen. Archiv f. Anaf. u. Physiol. 

Anatom. Abt 1899. 
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Hirschfeld 1 , Schneider*, Preisich und Heim 8 , Spadaro 4 u. a.), 
welche die Meinung Bizozzeros von der Selbständigkeit der Blutplättchen 
bedeutend erschüttert haben, sprechen die neuesten experimentellen Unter¬ 
suchungen (Le Sourd et Pagnez 6 , Sacerdoti 6 , Cole 7 ) über Gewinnung 
von hämolysierenden und agglutinierenden Sera, die für die Blutplättchen 
spezifisch sind und die roten, sowie weißen Blutkörperchen überhaupt 
nicht oder nur in geringem Maße beeinflussen, in Übereinstimmung mit 
den Untersuchungen von Deetjen 8 , Argutinsky 9 , Achard etAynaud 10 
überzeugend für die Selbständigkeit des Bizozzeroschen „dritten Form¬ 
elementes des Blutes“. 

Durch die Anerkennung der Selbständigkeit der Blutplättchen wurde 
es natürlich, die Frage der Rolle und der Bedeutung derselben für den 
Organismus auf die Tagesordnung zu bringen, wobei durch die in den 
letzten 2 bis 3 Jahren in dieser Richtung vorgenommenen Untersuchungen 
eine Reihe von sehr interessanten Tatsachen gewonnen ist. Von dem 
früher bereits bekannt gewesenen engen Zusammenhang der Blutplättchen 
mit dem Prozeß der Blutkoagulierung abgesehen, der in einer Reihe von 
neueren Arbeiten (Le Sourd et Pagnez 11,12,1S ) eingehend erforscht ist, 


* Hirschfeld, Über die Entstehung der Blutplättchen. Virchows Archiv. 
1901. Bd. CLXVI. 

I Schneider, Beitrag zur Frage der Blutplättchengenese. Ebenda. 1903. 
Bd. CLXX1V. 

■ * Preisich und Heim, Über die Abstammung der Blutplättchen.^ Ebenda. 
1904. 

4 Spadaro, La piastrine e la loro derivazioni dal globuli rossi. Policlinico. 

1897. 

4 Le Sourd et Pagnez, Contribution ä la question de l’origine des liemato* 
blastes. Compt. rend. hebd. de la soc. de biol. 1907. T. LXIII. 

* Sacerdoti, Le piastrine dei mammiferi e il siero antiplastinico. Arch. per 
le szienze mediche. 1908. 

7 Cole, Note on the production of an agglutin. serum for blood platelets. 
Bulletins of the Johns Hopkins Hospital. Juli 1907. 

• Deetjen, Untersuchungen über die Blutplättchen. Virchows Archiv. 1901. 
Bd. CLXTV. 

• Argutinsky, Zur Kenntnis der Blutplättchen. Anatom. Anzeiger. 1901. 
Nr. 21. 

,# Achard et Aynaud, Le globulin. Semaine mddicale. 1909. Nr. 15. 

II Le Sourd et Pagnez, Du röle des hematoblastes dans la retraction du 
caillot; recherches experimentales. Compt. rend. hdbd. de la soc. de biol. 21. Juli 1906. 

11 Dieselben, La retraction du caillot sanguin et les hematoblastes. Journal 
de physiologie et de pathologie gdndrale. Juli 1907. 

’* Dieselben, Recherches sur le röle des plaquettes sanguines ou hematoblastes 
dans la coagulation du sang. Ebenda. Januar 1909. 
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wurde der Einfluß der Blutplättchen auf die Hämolyse (Schtschastnyi 1 * * ) 
und, was besonders wichtig ist, die Tatsache festgestellt, daß sie sich an 
dem Kampf des Organismus gegen drohende Infektion beteiligen. 

Prof. Tschistowitsch* hat, gestützt auf die Gesetzmäßigkeit in 
den Schwankungen der Anzahl der Blutplättchen bei Infektionskrankheiten, 
die von früheren Autoren (Afanasjew*. Türk 4 * , v. Emden 6 ) beobachtet 
und durch seine eigenen Untersuchungen bestätigt wurde, als erster die 
Vermutung ausgesprochen, daß die Blutplättchen die Träger gewisser 
Schutzsubstanzen sind, die bei deren Zerstörung frei werden, welche 
letzteren den erfolgreichen Kampf des Organismus gegen die Infektion 
zu begleiten pflegen. 

Dieser Gedanke fand Bestätigung in den experimentellen Tatsachen, 
die von dem Schüler Tschistowitschs, Sawtschenko-Matzenko 6 , 
gewonnen worden sind. Letzterer hat Kaninchen Diphtherietoxin injiziert, 
die Veränderungen in der Quantität der Blutplättchen untersucht und in 
der Regel Abnahme der Zahl derselben in den ersten Tagen nach der 
Injektion und umgekehrt Zunahme derselben im Stadium der Rekon¬ 
valeszenz festgestellt Das Fehlen der ursprünglichen Verringerung der 
Quantität der Blutplättchen war stets mit einer ungünstigen Prognose in 
bezug auf den Ausgang der Infektion verknüpft. 

Auf ganz anderem Wege sind zu einem analogen Schlüsse über die 
Bedeutung der Blutplättchen für die Immunität Prof. Grub er und 
Futaki 7 - 8 gelangt. Indem sie die bakteriziden Eigenschaften des Blut¬ 
plasmas in bezug auf den Bacillus anthracis studierten, bemerkten sie, 
daß dasselbe nur dann bakterizid wirkte, wenn es nicht bis zur voll- 


1 Schtschastnyi, Blutplättchen und hämolytisches Serum. Folia serologica. 
1909. Bd. IL 

1 Tschistowitsch, Über die Blutplättchen bei akuten Infektionskrankheiten. 
Russin WraUch. 1906. Nr. 45. — Folia haematologica . 1907. p. 295. 

•Afanasjew, Ücer den dritten Formbestandteil des Blutes usw. Deutsches 
Archiv für klin. Medizin. 1885. Bd. XXXV. 

4 Türk, Klinische Untersuchungen über das Verhalten des Blutes bei akuten 
Infektionskrankheiten. Wien und Leipzig, Braumüller. 1898. S. 895. 

1 t. Emden, Klinische Untersuchungen über die Blutplättchen. Fortschritte 
der Medizin. 1898. S. 281. 

• Sawtschenko-Matzenko, Über den Einfluß des Diphtherietoxins auf die 
Quantität der Blutplättchen. Folia serologica . 1908. p. 389. — Wratsch. Gazeta. 
1909. Nr. 18 u 19. 

T Grub er u. Futaki, Über die Resistenz gegen Milzbrand und über die Her¬ 
kunft der milzbrandfeindlichen Stoffe. Münchener med . Wochenschrift . 1907. S. 249. 

•Dieselben, Weitere Mitteilungen über die Resistenz gegen Milzbrand. 
Deutsche wsed. Wochenschrift. 1907. S. 1588. 

Zfttaehr. f. HyffttM. LXVI11 5 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


I 



66 


F. W. Wbbbitzki: 


Digitized by 


ständigen Aufklärung zentrifugiert wurde und etwas trübe blieb. Nachdem 
sie die Abhängigkeit dieser Trübung von den Blutplättchen festgestellt 
hatten, haben Gruber und Futaki die bakterizide Wirkung auf Rech¬ 
nung der letzteren gesetzt und Experimente mit reinen, vom Serum ab¬ 
gewaschenen Plättchen in Angriff genommen. Um aus den Blutplättchen 
die mutmaßlichen bakteriziden Substanzen zu extrahieren, ließen sie ge¬ 
waschene Blutplättchen in normaler oder Stauungslymphe oder aber in 
bei 65° inaktiviertem Serum längere Zeit stehen. Es gelang ihnen unter 
diesen Bedingungen, in den Blutplättchen mancher Tiere (Kaninchen, 
Ratten) das Vorhandensein von Substanzen nachzuweisen, die in bezug 
auf den Bacillus anthracis bakterizid waren, und die sie mit dem Namen 
„Plakanthrakozidin“ belegt haben. 

Beim Studium der Eigenschaften des Plakanthrakozidins sind Gruber 
und Futaki zu der Überzeugung gelangt, daß diese Substanz weder mit 
dem Alexin des Serums noch mit den bakteriziden Substanzen der Leuko¬ 
zyten (Leukanthrakozidin von Gruber) identisch sind. Vom ersteren 
unterscheiden sie sich durch ihre Thermostabilität, vom letzteren unter¬ 
scheiden sie sich: 1. durch die Fähigkeit, in inaktiviertes Serum über¬ 
zugehen, 2. durch schwach alkalische Reaktion (die Leukozyten scheiden 
nach Gruber saure Substanzen aus) und 3. durch die Möglichkeit der 
Reaktivierung durch Zusatz von frischem Plasma. 

Indem sie auf die Bedeutung des Plakanthrakozidins für die Im¬ 
munität eingehen, sind die Autoren geneigt, ihm in dieser Richtung eine 
nicht unwichtige Rolle beizumessen. Es sprechen dafür nach ihrer Mei¬ 
nung: 1. seine außerordentlich auffällige Wirkung (eine Suspension von 
Plättchen aus 2 ccm Blut in 1 pcm Plasma tötet fast stets 6 bis 12 Millionen 
Keime), 2. das Fehlen des Plakanthrakozidins in den Blutplättchen des für 
Milzbrand außerordentlich empfänglichen Meerschweinchens und nament¬ 
lich 3. die überraschende Zweckmäßigkeit der Bedingungen, unter denen 
die Plättchen das Anthrakozidin frei werden und in das umgebende Serum 
übergehen lassen. 

Während es im normalen Serum fehlt, erscheint das Plakanthrakozidin 
in der Regel im Serum bei einer Infektion des Tieres, so daß es als 
gesetzmäßige Reaktion des Organismus auf das Eindringen von Infektions¬ 
stoff erscheint. Diese Abhängigkeit des Austritts der bakteriziden Sub¬ 
stanzen aus den Plättchen in das Plasma von dem Eindringen des 
B. anthracis wurde auch durch die Experimente in vitro bestätigt, in 
welchen durch Zusatz von Bakterien (oder von Bakterienextrakt) zum 
plättchenhaltigen Plasma das Freiwerden des Plakanthrakozidins aus den¬ 
selben bewirkt wurde. 
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Durch die Arbeiten von Gruber und Fntaki veranlaßt, hat Otto¬ 
lenghi 1 * * ** -8 die von ihm früher festgestellte Tatsache in Erinnerung ge* 
bracht, nämlich, daß ein Fibringerinnsel die Bolle eines Alexins gegenüber 
dem B. anthracis spielen kann, was er mit dem Vorhandensein von Blut¬ 
plättchen im Serum in Zusammenhang gebracht hat. 

Die von Gruber und Futaki festgestellte Thermostabilität des 
Plakanthrakozidins schließt nach Ottolenghi die Möglichkeit nicht aus, 
daß dasselbe mit Alexin identisch ist, und zwar in Anbetracht der rela¬ 
tiven Thermostabilität des Alexins des Kaninchens, das nach den Beob¬ 
achtungen des Autors und Bails nur bei Erwärmung bis 63° zerstört 
wird. Jedoch haben die folgenden Untersuchungen sowohl Ottolenghis 
selbst als auch der übrigen Autoren (Schneider 4 * ) ergeben, daß die 
Thermostabilität des Plakanthrakozidins nicht die einzige Eigenschaft ist, 
die dasselbe vom Alexin unterscheidet. So übt es im Gegensatz zu diesem 
letzteren auf sensibilisierte Blutkörperchen, auf den B. typhi und von 
Finkler auch nicht den geringsten Einfluß aus, so daß seine Wirkung 
sich ausschließlich auf dem B. anthracis verwandte Bakterien erstreckt 
(Gruber und Othaki). 6 Infolgedessen betrachtet Ottolenghi in seiner 
letzten Arbeit das Plakanthrakozidin als Alexin sui generis, welches ledig¬ 
lich in bezug auf den B. anthracis spezifisch ist. Schließlich ist vor 
kurzem aus dem Laboratorium von Prof. Gruber eine weitere Arbeit 6 , 
nämlich diejenige von Barreau 7 hervorgegangen, die sich mit der Frage 
der bakteriziden Substanzen der Blutplättchen beschäftigt. Nach den 
Untersuchungen von Barreau ist Plakanthrakozidin, von den Blutplätt¬ 
chen des Kaninchens und der Ratte abgesehen, auch in denjenigen des 
Pferdes enthalten, wodurch die anthrakoziden Eigenschaften des Pferde- 
serums auch zu erklären sind. Um diese Substanz zu extrahieren, kann 
man auch das inaktivierte Pferde-, Ochsen- oder Ziegenserum verwenden, 


1 Ottolenghi, Die Blutplättchen als Alexinerzeuger. Münch, med. Wochenschr. 
1907. Nr. 17. 

* Derselbe, Bemerkungen zum Artikel des Hm. Dr. Kindborg usw. Central¬ 
blatt für Bakteriologie. Orig. 1909. S. 615. 

* Derselbe, Über das Vorhandensein von Komplement im Fibrin. Cenlralblatt 
für Bakteriologie. Orig. 1904. Bd. XXXVII. S. 584. 

4 Schneider, Über die bakterizide und hämolytische Wirksamkeit der Leuko¬ 
zyten und Plättchenstoffe usw. Münchener med. Wochenschrift. 1908. Nr. 10. S. 499. 

* Gruber u. Othaki, Sitzung der Gesellschaft für Morphologie u. Fhysiologie 
zu München. 1907. 

* Meine Untersuchungen waren noch vor der Veröffentlichung dieser Arbeit 
bereits vollkommen abgeschlossen. 

1 Barreau, Über die Wirkung von Blutplättehenstoffen gegen Milzbranderreger. 
Archiv für Hygiene. 1909. Bd. LXX. S. 331. 
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jedoch nicht die physiologische Kochsalzlösung, in die diese Substanzen 
nicht übergehen. Zu den Eigenschaften des Plakanthrakozidins, die früher 
von Gruber und Futaki angegeben worden sind, fügt Barreau folgende 
hinzu: 

a) Beim Dialysieren des plakanthrakozidinhaltigen Pferdeserums im 
Verhältnis zum Wasser und zur physiologischen Lösung wird das Plak- 
anthrakozidin im Pergamentschlauch retiniert. 

b) Die durch den Tonfilter gewonnenen Filtrate dieses Serums zeigen 
nur geringe Abschwächung der anthrakoziden Wirkung. 

Hiermit ist die Literatur, die sich mit der bakteriziden Substanz der 
Blutplättchen beschäftigt, erschöpft. 

In Anbetracht des Umstandes, daß die in bezug auf die bakteriziden 
Substanzen der Blutplättchen gewonnenen Tatsachen spärlich und strittig 
sind, habe ich die weitere Erforschung dieser Frage in Angriff genommen. 

Zur Gewinnung von Blutplättchen verwendete ich die Methode von 
Schneider, der sich auch Gruber und Futaki bei ihren Experimenten 
bedient haben. Ein Ballon, der 10““ einer 4prozentigen Lösung von 
zitronensaurem Natron enthielt, wurde unter leichtem Bühren bis zu 
einem vorher markierten Strich, welcher das Niveau von 100 ocm Flüssigkeit 
angab, mit dem Blute aus der A. carotis eines Kaninchens gefüllt. Die 
Mischung wurde rasch in die Reagensgläschen der Zentrifuge verteilt und 
bis zum vollständigen Niederfallen der roten und weißen Blutkörperchen 
zentrifugiert, wobei der Inhalt des Reagensgläschens sich scharf in drei 
Schichten teilte: unten lag eine Schicht roter, darauf eine schmale Decke 
aus weißen Blutkörperchen und darüber befand sich das ohne rötlichen 
Schimmer weißlich-trübe Plasma, das nur Blutplättchen enthielt. Die 
zum vollständigen Niederfallen der roten und weißen Blutkörperchen er¬ 
forderliche Zeit betrug bei 600 bis 1000 Umdrehungen der Zentrifuge in 
den einzelnen Fällen 20 bis 60 Minuten. 

Das trübe Plasma wurde mittels Pipette bis zum Niveau von 1 cm 
oberhalb der Schicht der weißen Blutkörperchen abgehoben und in andere 
Zentrifugen-Reagensgläschen verteilt, die dann bis zur vollständigen Auf¬ 
klärung der Flüssigkeit zentrifugiert wurden. Der gewonnene weiße, 
flockige Niederschlag von Blutplättchen wurde mit physiologischer Koch¬ 
salzlösung gewaschen, wieder zentrifugiert und nach Entfernung der 
physiologischen Kochsalzlösung mit 10 bis 20 Volumeinheiten Serums 
geschüttelt, welches zuvor durch x / 2 ständige Erwärmung bei 60° inakti¬ 
viert worden war. Diese Emulsion wurde für die Dauer von l x / 2 bis 
2 Stunden in den Brutschrank und dann nach dem Eiskeller gebracht, 
wo sie bis zum folgenden Tage stehen blieb. Am folgenden Tage wurde 
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die Emulsion zentrifugiert und die vom Plättchenniederschlag befreite 
Flüssigkeit (Extrakt) zum bakteriziden Experiment verwendet. Zur Her¬ 
stellung der Bakterienemulsion verwendete ich eine 16 bis 20 Stunden 
alte Kultur des B. anthracis, von der eine Normalöse bei starkem Schütteln 
mit 100®*™ physiologischer Kochsalzlösung geschüttelt wurde. 1 bis 3 com 
wurden von hier in den folgenden Ballon, der 50 “ m indifferente Flüssig¬ 
keit (physiologische Kochsalzlösung + 5 ccm Bouillon) enthielt, gebracht, 
und von hier aus nach kräftigem Schütteln 0*8 bis 0*5 cem zum Experi¬ 
ment genommen, wobei die Quantität der ausgesäten Bakterien jedesmal 
durch gleichzeitige Beschickung zweier Agarplatten mit derselben Flüssig¬ 
keitsmenge bestimmt wurde. 

Die Anordnung eines jeden Experiments war folgende: In kleine 
Beagensgläschen von 3 ®* m Kapazität, die eine bestimmte Quantität der 
Bakterienemulsion enthielten, wurden je 0*5 ocm des zu untersuchenden 
Eitraktes hineingetan. In drei von diesen Beagensgläschen (Kontroll- 
reagensgläschen) ersetzte man den Extrakt durch entsprechendes inakti¬ 
viertes Serum, welches zuvor mit Plättchen nicht bearbeitet war. 

Sämtliche Reagensgläschen wurden in den Brutschrank bei 87° ge¬ 
bracht, worauf der Inhalt derselben auf Bakteriengehalt durch nach¬ 
folgende Aussaat auf Agarplatten nach 1—3—6 ständigem Stehen im 
Brutschrank untersucht wurde. 

Im ganzen habe ich 32 Experimente mit Blutplättchen vom Kanin¬ 
chen, vier mit Blutplättchen vom Pferde, zwei mit solchen vom Ochsen 
und je ein Experiment mit den Blutplättchen vom Menschen, Hunde, 
Hammel und Schwein ausgeführt. Um mich kürzer fassen zu > können, 
bringe ich hier nur einen Teil der Versuchsprotokolle, die als Beispiele 
für die Resultate dienen können, die ich in jeder einzelnen Versuchsreihe 
erhalten habe. 

Die ersten Experimente, die ich mit der Extrahierung der bakteri¬ 
ziden Substanzen aus den Plättchen mittels inaktiviertem Serum ver¬ 
schiedener Tiere ausgeführt habe, haben folgendes Resultat ergeben: 


Experiment Nr. 1 


A u 

s s a a t: 8354 

< 

X ac h 




1 Stunde 

3 Stunden 

6 Stunden 

Kontrollaussaat . . 


9806 

18 594 

00 

0-5«" Extrakt im 

inaktivierten Pterdeserum . . 

604 

406 

78 

0-5 

„ Ochsenserum . . 

536 

220 

160 

0-5 .. 

„ Meerschw.-Serum 

860 

196 

28 
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Experiment Nr. 2. 


A u s 8 a a t: 2654 

1 Stunde 

Nach 

8 Stunden 

6 Stunden 

Kontrollaassaat. 

1980 

6242 

1 

oo 

Extrakt im inaktivierten Pferdeserum . . 

604 

406 

78 

0*5 „ „ „ Hammelserum . 

536 

220 

160 

0*5 „ „ „ Hühnerserum 

860 . 

196 

28 


Wie aus den Tabellen hervorgeht, sind die Resultate, die bei der 
Extrahierung der bakteriziden Substanzen aus den Plättchen der verschie¬ 
denen Sera gewonnen worden sind, fast gleich. Demgegenüber spielt die 
Individualität des Tieres eine sehr wesentliche Rolle, so daß die Extrakte 
aus den Blutplättchen zweier Kaninchen, selbst wenn sie unter genau 
denselben Bedingungen gewonnen sind, sich in bezug auf die Intensität 
der bakteriziden Wirkung stark voneinander unterscheiden. Noch plasti¬ 
scher machte sich der Einfluß der Individualität im Experiment mit dem 
Blute des 8. Kaninchens bemerkbar, wo die bakterizide Wirkung des 
Extrakts fast Null betrug. 1 

Naohdem ich die von Gr über und Futaki festgestellte Tatsache 
des Vorhandenseins von bakteriziden Substanzen in den Blutplättchen in 
bezug auf den B. anthracis bestätigt hatte, steckte ich mir zum Ziel, vor 
allem die Wechselbeziehungen zwischen diesen Substanzen und dem Serum¬ 
alexin zu erforschen. Zu diesem Zwecke verglich ich den Einfluß der 
verschiedenen Versuchsbedingungen auf das Alexin und auf die bakteriziden 
Eigenschaften der Blutplättchen. 

Erwärmung. Der aus den Blutplättchen des Kaninchens Nr. 4 
gewonnene Extrakt wurde in Quantitäten von je 0*6 oom in Reagens- 
gläsohen verteilt, wobei ein Teil der Reagensgläschen (drei) 1 / i Stunde 
lang über dem Wasserbade bei 56°, ein weiterer Teil bei 60°, der dritte 
Teil bei 65°, der vierte Teil bei 80° gehalten, während der fünfte Teil 
überhaupt nicht erwärmt wurde. Das mit verschiedenen Extraktportionen 
vorgenommene bakterizide Experiment ergab folgende Resultate. (Vergl. 

S. 71, Experiment 3.) 

Wie aus der Tabelle zu ersehen ist, ist schon eine Temperatur von 
65° genügend, um die bakteriziden Substanzen der Blutplättchen zu zer¬ 
stören. Die Erwärmung bis 60° zerstört die Wirkung des Plakanthra- 
kozidins zwar nicht ganz, schwächt dieselbe aber jedenfalls wesentlich 


1 Einem ähnlichen Pehlen der bakteriziden Eigenschaften der Blutplättchen bin 
ich bei den 32 von mir ausgeführten Experimenten dreimal begegnet. 
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Experiment Nr. 3. 


Aussaat: 11 206 


Nach 

1 Stande ! 3 Stunden 6 Standen 


fontrollaussaat 

. 


11 246 

18 450 

00 

0*5 “■ Extrakt 

im inaktivierten Pferdeaerum . . 

118 

0 

0 

ö'5 desselben Extr. 

l / s Std. lang bei 56 • erwärmt 

394 

86 

0 

0-5 „ 


60* „ 

896 

102 

1316 

0-5 „ 

»> 

65° 

8 246 

19 120 

00 

0*5 „ 


GD 

O 

© 

10 340 

16 560 

00 


ab. Wenn man damit die relative Thermostabilität des Kaninchenalexins 
(Bonaduce 1 , Bail 2 , Ottolenghi) in Erwägung zieht, so muß man der 
Ansicht von Ottolenghi beistimmen, daß eine wesentliche Differenz in 
bezug auf die Erwärmung zwischen dem Alexin und den bakteriziden 
Substanzen der Blutplättchen nicht vorhanden ist. 

Aufbewahrung. Bekanntlich verliert das Alexin bei Aufbewahrung 
rasch seine Wirkung. 

Die bezügliche Prüfung des Blutplättcheuextraktes ergab folgende 
Besultate. 

Experiment Nr. 4. 


ÄQHB&at: 6080 

Kontrollauasaat. 

Extrakt. 

Kontrollauasaat (Aussaat 10860). 

Derselbe Extrakt nach 20tagigem Aufbewahren 

Eontrollaussaat (Aussaat 12640). 

Derselbe Extrakt nach 40tägiger Aufbewahrung . 



N a o h 


1 Stunde 

3 Stunden 

6 Stund« 

8 540 

18 960 

i 

QC 

496 

206 

14 

14 020 

00 

OC 

6 204 

14 870 

00 

11 360 

20 840 

00 

3 580 

16 600 

18 200 


Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, ist die bakterizide Wirkung des 
Extraktes gegen den 20. Aufbewahrungstag fast vollständig verschwunden. 
Somit nähern sich auch in dieser Beziehung die Eigenschaften des Blut¬ 
plättchenextraktes denjenigen des Alexins in sehr hohem Maße. 


1 Bonaduce, Ober Beziehungen des Blutserums von Tieren zur natürlichen 
Immunität. Zieglers Beiträge, 1893. S. 353. 

* Bail n. Petersson, Untersuchungen über natürliche und künstliche Milz- 
brandimmunität Centralblatt für Bakteriologie. Orig. 1903. Bd. XXXIV. S. 167. 
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Eine weitere für das Alexia charakteristische Eigenschaft ist die 
unter dem Einflüsse des Lichtes rasch eintretende Abschwächung seiner 
Wirkung. Um den Blutplättchenextrakt auch in dieser Beziehung za 
prüfen, setzte ich eine Portion desselben mehrere Tage lang der Wirkang 
von starkem Sonnenlicht aus, während ich eine andere Portion im Dunklen 
stehen ließ. Die Prüfung der bakteriziden Kraft dieser beiden Portionen 
ergab folgende Resultate: 


Experiment Nr. 5. 

. : . Nach. 

Aussaat: 2086 _ , , _ 

1 Stunde | 3 Stunden 16 Stunden 

Kontrolle. 4280 8060 14 240 

Extrakt nach 2 tägiger Aufbewahrung im Dunkeln 142 196 . 0 

Extrakt, 2 Tage lang dem Sonnenlicht ausgesetzt 1086 3440 j 10 820 

Auch hier sehen wir eine Ähnlichkeit zwischen den Eigenschaften 
des Blutplättchenextraktes und denjenigen des Alexins. 

Abkühlung bis 0°. Ferner steckte ich mir zum Ziel, die Wirkung 
der bakteriziden Substanzen der Blutplättchen bei einer Temperatur von 
0° zu erforschen, bei der die Wirkung des Alexins bekanntlich fast voll¬ 
ständig verschwindet. Zu diesem Zwecke wurde ein Teil der extrakt¬ 
haltigen Reagensgläschen in geschlagenes, in eine kupferne Kanne ein¬ 
geschlossenes Eis versenkt und für die Dauer von 1 / i Stunde nach dem 
Eiskeller gebracht, während der andere Teil bei Zimmertemperatur blieb. 
Nach V 4 Stunde wurden in alle Reagensgläschen je 0*5 0fm Bakterien¬ 
emulsion hineingetan, worauf der erste Teil im Eiskeller verblieb, der 
zweite in den Brutschrank gebracht wurde. Außerdem hatte ich in 
beiden Fällen Kontrollreagensgläschen, die Bakterienemulsion nebst ent¬ 
sprechendem inaktivierten, mit Plättchen nicht bearbeiteten Serum ent¬ 
hielten. 

Experiment Nr. 6. 


Aussaat: 7246 


Nach 

2 Stunden 3 Stunden 6 Stunden 


Kontrollreagensgläschen bei 37°. 

Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum bei 37° 

Kontrollreagensgläschen bei 0°. 

Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum bei 0° . 


10 260 

16 580 

00 

106 

29 

7 

8 356 

7 840 

4080 

7 920 

5 020 

3460 


Wie aus dem Protokoll des mehrere Male mit demselben Resultat 
wiederholten Experimentes hervorgeht, verschwindet die Wirkung des Plak- 
anthrakozidins ebenso wie diejenige des Alexins bei 0° fast vollständig. 
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Dieser Parallelismus in den Eigenschaften des Alexins und der bak¬ 
teriziden Substanzen, die aus Blutplättchen gewonnen werden, ließ un¬ 
willkürlich an ihre Identität denken. Es drängte sich natürlich einem 
der Gedanke auf, daß die Blutplättchen, indem sie die Fähigkeit besitzen, 
das Alexin des Serums in sich aufzunehmen, und indem sie dasselbe bei 
der nachfolgenden Bearbeitung dem inaktivierten Serum abgeben, diesem 
letzteren hochgradige bakterizide Eigenschaften beibringen. 

IJm mich von der Richtigkeit dieser Annahme zu überzeugen, habe 
ich folgende Experimente ausgeführt: 

Abgewaschene und mit inaktiviertem Serum bearbeitete, d. h. vom 
Plakanthrakozidin befreite Plättchen wurden 2 Stunden lang im Brut¬ 
schrank bei 37° mit 5 ccm frischem Kaninchenserum infundiert. Hierauf 
wurde das Serum mittels Zentrifuge von den Plättchen befreit und hin¬ 
sichtlich seiner bakteriziden Kraft mit derjenigen des frischen Serums 
verglichen. Unter diesen Umständen konnte man, falls unsere Annahme 
richtig war, bedeutende Abschwächung der bakteriziden Kraft im ersten 
Serum erwarten, und zwar dadurch, daß die in demselben befindlichen 
Plättchen einen Teil des Alexins herausgenommen hatten. 


Das Resultat war, wie die folgende Tabelle zeigt, ein vollständig 
negatives. 


Experiment Nr. 7. 


Aussaat: 5186 

:j 

1 Stunde 

Nach 

8 Stunden 

6 Stunden 

Kontrolle. 

. . 4988 

18 840 

00 

Kaninchenserum. 

. . 980 

402 

1036 

Mit Pl&ttchen bearbeitetes Kaniuchenserum 

. . 642 

246 

460 


Die Bakterizidität des mit Plättchen bearbeiteten Serums hat sich 
nicht nur nicht verringert, sondern im Gegenteil sogar etwas zugenommen, 
angenscheinlich infolge der unvollständigen Extraktion der bakteriziden 
Substanzen aus den Plättchen bei der ursprünglichen Bearbeitung der¬ 
selben. 

Ein gleiches negatives Resultat erzielte ich auch im folgenden hämo¬ 
lytischen Experiment, bei dem mit Plättchen bearbeitetes und frisches 
Kaninchenserum auf Alexingehalt verglichen wurden. In beiden Fällen hat 
sich der Titer des aktivierenden Vermögens des Serums als ganz derselbe 
erwiesen. 

Somit schien die Fähigkeit der Blutplättchen, das Alexin des Serums 
in sich aufzunehmen, wenig wahrscheinlich zu sein. 
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Andererseits haben weitere Untersuchungen ergeben, daß es über¬ 
haupt unmöglich ist, die Bakterizidität der Blutplättchen auf Kosten des 
Serumalexins zu setzen. 

Der Versuch, das Alexin im hämolytischen System durch Blut¬ 
plättchenextrakt zu ersetzen, blieb bei mir sowohl, wie bei den voran¬ 
gehenden Autoren ohne Erfolg. Selbst große Extraktmengen (1 04m ) zeigten 
nicht eine Spur von globulizider Wirkung in bezug auf die sensibilisierten 
roten Blutkörperchen. 

Demgegenüber kam der verderbliche Einfluß des Extraktes auf den 
B. anthracis auch beim Fehlen des entsprechenden Ambozeptors zur 
Geltung. So blieb der durch Stehenlassen von Blutplättchen im Serum 
der Ratte, welches nach den Untersuchungen von Pirenne 1 ** einen 
Ambozeptor für B. anthracis nicht enthält, gewonnene Extrakt für die 
Ratte stark bakterizid. 

In der Intensität der Wirkung des Extraktes und des Serums des¬ 
selben Tieres machte sich, wie die folgende Tabelle zeigt, eine stark aus¬ 
geprägte Differenz bemerkbar. 


Experiment Nr. 8. 


Aussaat: 18 640 

. 1 Stunde 

Nach 

8 Standen 

6 Standen 

Kontrolle. 

15 246 

22 216 

00 

0-5 00 “ Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum . 

106 

1 8 

1080 

0*5 „ Serum. 

1280 

204 

6330 


Von den weiteren Eigenschaften der bakteriziden Substanzen der 
Blutplättchen wollen wir noch die Undurchgängigkeit derselben — wie 
beim Serumalexin (Vedder 1 ) — durch die Chamberlainschen Bougies F 
und das sehr interessante Verhalten derselben zu der Reaktion des um¬ 
gebenden Mediums hervorheben. Durch Steigerung der alkalischen Reak¬ 
tion des Extraktes durch Zusatz von Alkali in mehr oder minder großer 
Quantität oder durch Ansäuerung desselben durch verschiedene Säure¬ 
quantitäten konstatierte ich unter diesen Bedingungen eine gewaltige 
Differenz in der Intensität der Wirkung des Extraktes. 


1 Pi renne, RechercheB sur les alexines et les substances microbicides du sdrum. 
Centralblatt für Bakteriologie. Orig. 1904. Bd. XXXVI. S. 256. 

* Derselbe, Sur les alexines et les substances microbicides du sdrum. J Ebenda. 
S. 728. 
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Experiment Nr. 9. 


I! 

A u 8 8 a a t: 8506 


Kontrolle. . 

0*5 eaD Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum . . „ 
0*5 „ desselb. Extr. + 0*2 ccm lproz. Na,C0 8 -Lös. 

»* »» ** *> 

0*5 „ „ -f 0«1 °° m 4 proz. Essigs.-Lös. ; 

0*5 „ „ 4 - 0*8 „ derselben Lösung . ■ 



N a o h 


Stunde 

8 Stunden 

| 6 Standen 

7240 

17 860 

00 

186 

74 

18 

62 ’ 

\ 

12 

8 

104 

2 

47 

8956 

12 040 1 

00 

4236 

8 516 

11 320 


i 


Während also bei der Erhöhung der Alkalinität des Extraktes die 
bakterizide Wirkung desselben anscheinend sogar leicht zunimmt, bewirkt 
der Zusatz von Säure einen fast vollständigen Verlust seiner bakteriziden 
Eigenschaften. Die bakteriziden Substanzen der Blutplättchen haben folg¬ 
lich in dieser Beziehung eine große Ähnlichkeit mit den Bakterioljsinen 
des Serums, deren hemmende Wirkung nach den Untersuchungen von 
Hegeier 1 bei stark saurer Reaktion des umgebenden Mediums (nach 
Schneider 2 auch bei stark alkalischer Reaktion) gleichfalls vollständig 
verschwindet. 

Wie aus dem Vorstehenden ersichtlich, spricht eine Reihe von Tat¬ 
sachen dafür, daß die bakteriziden Substanzen der Blutplättchen Substanzen 
daistellen, die von Bakterioljsinen des Serums verschieden sind. Eine 
noch ausgeprägtere Grenze liegt zwischen den bakteriziden Substanzen 
der Blutplättchen und den bakteriziden Substanzen der Leukozyten (Leuk- 
anthrakozidine von Gruber, Leukine von Schneider, Endolysine von 
Petersson). 

Von den differenzierenden Eigenschaften', die früher Gruber an¬ 
gegeben hat, und vom Fehlen des Parallelismus in der Anwesenheit von 
Plakanthrakozidin und Leukanthrakozidin im Organismus (bei Kaninchen 
ist Plakanthrakozidin vorhanden, während Leukanthrakozidin fehlt, beim 
Hahn ist es umgekehrt) abgesehen, spricht gegen ihre Identität noch 
das verschiedene Verhalten derselben zur Temperatur (die bakteriziden 
Substanzen der Leukozyten werden nur bei 80° zerstört) und zur Reaktion 
des umgebenden Mediums. Während die bakterizide Wirkung der Plätt¬ 
chen, wie wir gesehen haben, bei Zusatz selbst geringer Säuremengen 


1 Hegeier, Einfluß der chem. Reaktion auf die bakterizide Serumwirkung. 
Archiv für Hygiene . 1901. Bd. XL. S. 875. 

1 Schneider, Die bakterizide und hämolytische Wirkung der tierischen Ge¬ 
websflüssigkeiten und ihre Beziehung zu den Leukozyten. E1>enda. 1909. Bd. LXX. 
8. 40. 
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vollkommen verschwindet, bei Zusatz von Alkali unverändert bleibt oder 
sogar etwas zunimmt, übt die Reaktion des Mediums auf die Wirkung 
der bakteriziden Substanzen der Leukozyten nur einen sehr geringen 
Einfluß aus, und zwar nach den Untersuchungen von Schneider in 
ganz umgekehrter Richtung. Die Acidität steigert die Intensität der 
Wirkung, während Alkalinität dieselbe verringert. 

Die bakteriziden Substanzen der Blutplättchen sind somit weder mit 
den Bakteriolysinen des Serums noch mit den bakteriziden Substanzen 
der Leukozyten identisch. Es bleibt noch die Annahme, daß die bakteri¬ 
ziden Eigenschaften der Blutplättchen vom Vorhandensein von lipoiden Sub¬ 
stanzen abhängen, die von Landsteiner und Ehrlich 1 , Fukuhara 2 u. a. 
in analoger Weise aus verschiedenen Organen gewonnen worden sind. 

Da eine der charakteristischen Eigenschaften der letzteren, welche 
die Isolierung derselben aus den Zellen ermöglichen, ihre leichte Löslich¬ 
keit in Alkohol und Äther ist, so machte ich den Versuch, dies auch bei 
den bakteriziden Substanzen der Blutplättchen anzuwenden. Zu diesem 
Zwecke wurde der Plättchenextrakt, der noch Überreste von Plättchen 
enthielt, mit 20 Volumeinheiten absoluten Alkohols kräftig geschüttelt. 
Letzterer wurde mittels Zentrifuge abgesondert, dekantiert und zusammen 
mit dem mehrmals mit Alkohol gewaschenen Niederschlag unter luft¬ 
leerer Glocke bei 37 0 verdampft. Der Überrest der alkoholischen Lösung 
und des Niederschlages wurde mit entsprechendem inaktiviertem Serum 
geschüttelt und auf ihre Bakterizidität untersucht. Die Resultate von 
drei unter diesen Bedingungen ausgeführten Experimenten gewährten 
nicht die Möglichkeit, die Frage der Lösbarkeit oder Nichtlösbarkeit der 
bakteriziden Substanzen der Blutplättchen im Alkohol zu entscheiden, da 
bei dieser Bearbeitung des Extraktes die bakteriziden Substanzen desselben 
im Niederschlag sowohl als auch in der alkoholischen Lösung fast voll¬ 
ständig verschwunden waren. 

Meine folgende Aufgabe bei der Erforschung der charakteristischen 
Eigentümlichkeiten der bakteriziden Substanzen der Blutplättchen war die 
Beantwortung der Frage: Wieweit geht die Wirkung dieser Substanzen, 
und auf welche Bakterienarten erstreckt sich dieselbe? 

In dieser Richtung habe ich untersucht: B. typhi, B. coli, B. dysen- 
teriae Shiga, Staphylococcus pyogenes aureus, Streptococcus, Pneumococcus 

1 Landsteiner u. Ehrlich, Über bakterizide Wirkung von Lipoiden und ihre 
Beziehung zur Kompleinentwirkung. Centralblatt für Bakteriologie. 1908. Bd. XLV. 
S. 247. 

* Fukuhara, Über den Zusammenhang alkoholischer Substanzen der Organe 
mit den normalen u. immunisatorisch erzeugten Antikörpern, /.eitsehr. f. Immunitäts- 
fortehung. 1909. Bd. I. S. 224. 
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und V. cholerae asiaticae. Das Besoltat war in allen diesen Experimenten 
ein durchaus negatives. Trotz der stark ausgeprägten anthrakoziden Wirkung 
des Extraktes zeigte nicht eine einzige der obenerwähnten Mikrobienarten 
such nur eine Spur von Hemmnis des Wachstums im Beisein des Ex¬ 
traktes. Schließlich habe ich in Anbetracht der Erklärung Othakis, daß 
die bakterizide Wirkung des Plakanthrakozidins sich auf dem B. anthracis 
verwandte Bakterien erstrecke, auch den Bacillus subtilis und den Bacillus 
mycoides untersucht In bezug auf diese beiden Bakterienarten habe ich 
die Angaben Othakis vollauf bestätigen können, wenn auch die Intensität 
der Wirkung in bezug auf die drei genannten Mikrobienarten verschiedene 
Schwankungen darbot. Am stärksten war in meinen Experimenten die 
Hemmung des Wachstums bei B. anthracis, dann bei B. mycoides und 
am schwächsten bei B. subtilis ausgeprägt 


Experiment Nr. 10. 


Aussaat: 8960 

1 Stunde 

Nach 

3 Stunden 

6 Stunden 

Kontrolle mit B. anthracis. 

9140 

12 830 

21360 

0.5 ec« Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum . 

6 

0 

0 

Kontrolle mit B. mycoides (Aussaat 1060) . . 

1870 

, 1980 

3 060 

0*5 Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum . 

246 

j 192 

58 

Kontrolle mit B. subtilis (Aussaat 2640) . . 

3020 

3 840 

6 961 

0.5 ««« Extrakt in inaktiviertem Pferdeserum . 

| 1 1086 

824 

106 


Wie aus allen oben mitgeteilten Experimenten hervorgeht, unter¬ 
scheidet sich der Rayon der Wirkung der bakteriziden Substanzen der 
Blutplättchen in bedeutendem Grade vom Rayon der Wirkung der übrigen 
bakteriziden Substanzen: Während die Wirkung der Bakteriolysine des 
Serums und der bakteriziden Substanzen der Leukozyten sich auf einen 
bedeutenden Bakterienrayon erstreckt, bleibt die Wirkung der bakteriziden 
Substanzen der Plättchen lediglich auf den B. anthracis und verwandte 
Bakterien beschränkt, und somit muß man die Bezeichnung „Plakanthra- 
kozidin“, die Grub er diesen Substanzen beigelegt hat, als eine sehr 
treffende bezeichnen. 

Diese Enge des Rayons der Wirkung des Plakanthrakozidins spricht 
gegen eine wichtige Bedeutung desselben für die Immunität. In dieser 
Beziehung war es von besonderem Interesse, noch die Bakterizidität der 
Blutplättchen bei verschiedenen Tieren zu erforschen. Wie oben erwähnt, 
haben Gruber und Futaki dieselbe beim Kaninchen und bei der Ratte 
nachgewiesen, beim Meerschweinchen und beim Huhn jedoch nicht nach¬ 
zuweisen vermocht. 
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Ich habe in dieser Richtung die Blutplättchen vom Ochsen, Pferd, 
Hammel, Schwein, Hund und Menschen untersucht, wobei der Blutplättchen¬ 
extrakt parallel in bezug auf vier Bakterienarten: B. anthracis, B. typhi, 
Pneumococcus und V. cholerae untersucht wurde. 

In allen Fällen, mit Ausnahme der Blutplättchen vom Pferde, welche 
letztere bisweilen bakterizide Eigenschaften dem B. anthracis gegenüber 
zeigten, war das Resultat durchweg negativ. 

Die Anwesenheit von bakteriziden Substanzen in den Blutplättchen 
ist somit nur für sehr wenige Tiere (Kaninchen, Ratte, Pferd) charakte¬ 
ristisch, ist aber auch bei diesen Tieren keine konstante Erscheinung. 
Was aber besonders wichtig ist, das ist der Umstand, daß die An¬ 
wesenheit von bakteriziden Substanzen keineswegs parallel mit der Emp¬ 
fänglichkeit oder Unempfänglichkeit des Tieres für die Milzbrandinfektion 
geht. So bleiben Kaninchen und Pferd, trotzdem sie plakanthrakozidin- 
haltige Blutplättchen besitzen, gegen Milzbrand leicht empfänglich, während 
Huhn und Hund, die kein Plakanthrakozidin besitzen, gegen Milzbrand 
relativ widerstandsfähig sind. Es ist infolgedessen schwer, der Ansicht 
G r u b e r s und F u t a k i s beizustimmen, daß dieser Substanz für den 
Kampf mit der Milzbrandinfektion eine wichtige Bedeutung beigemessen 
werden kann, und ich glaube, daß die Rolle dieser Substanz in dieser 
Richtung eine sehr beschränkte ist. 

Desgleichen ist es wenig wahrscheinlich, daß in den Blutplättchen 
Schutzsubstanzen in bezug auf andere Mikrobien enthalten sind, wie 
dies auf Grund klinischer und teilweise experimenteller Erhebungen an¬ 
genommen wird. 


Schlfisse. 

1. Die Blutplättchen vom Kaninchen, von der Ratte und vom Pferd 
enthalten bakterizide Substanzen in bezug auf die Milzbrandbakterien und 
ihnen verwandte Bakterien; auf andere Mikrobienarten erstreckt sich die 
Wirkung dieser Substanzen nicht. 

2. Die Blutplättchen vom Ochsen, Hammel, Schwein, Hund und 
Menschen enthalten diese Substanzen nicht. 

3. Die Anwesenheit dieser Substanzen in den Blutplättchen der ge¬ 
nannten Tiere ist nicht konstant und bedeutenden quantitativen Schwan¬ 
kungen unterworfen. 

4. Diese Substanzen sind durchaus selbständige Substanzen und unter¬ 
scheiden sich sowohl von den Serumbakteriolysinen als auch von den 
bakteriziden Substanzen der Leukozyten durch folgende charakteristische 
Merkmale: 
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a) Die anthrakoziden Substanzen der Blutplättchen bleiben bei Er¬ 
wärmung bis 56° unzerstört und verschwinden selbst bei einer Temperatur 
von 65°. 

b) Die Wirkung derselben läßt nach und verschwindet schließlich 
vollständig bei langem Auf bewahren unter dem Einflüsse des Lichtes und 
bei Abkühlung bis 0°. 

c) Die anthrakoziden Substanzen der Blutplättchen üben auf sensi¬ 
bilisierte rote Blutkörperchen keinen Einfluß aus. 

d) Die Wirkung dieser Substanzen nimmt bei alkalischer Reaktion 
des Mediums etwas zu und verschwindet bei saurer Reaktion des Mediums 
fast vollkommen. 

e) Sie werden vom Chamberlainschen Filter F retiniert. 

5. Die Anwesenheit von bakteriziden Substanzen in den Blutplättchen 
des Tieres geht der natürlichen Immunität desselben gegen Milzbrand 
nicht parallel und hat für die Immunität augenscheinlich keine wesent¬ 
liche Bedeutung. 


t 
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[Aus dem Königl. Institut für Infektionskrankheiten zu Berlin.] 
(Direktor: Geh. ObermecL-Rat Prof. Dr. Gaffky.) 


Zum Mechanismus der Phagozytose. 

Von 

Prof. Dr. Josef Koch, 

Abteilungsleiter um Institut 


Es ist bekannt, daß fein verteilte Substanzen, wie z. B. Tierkohle, 
ferner Farbstoffkörnchen, Tusche, Zinnober, ebenso wie Fett und Öltröpf¬ 
chen (Neufeld und Händel) 1 außerordentlich leicht von Leukozyten auf¬ 
genommen werden. 

Rosenthal 2 , der über die Bedingungen der Phagozytose und über 
die opsonische Wirkung des Normalserums berichtet hat, fand, „daß die 
Kohleteilchen und zwar sowohl Tierkohle als auch Ruß, sich ganz ebenso 
verhalten wie Bakterien, das heißt wie solche Bakterien, die zwar in ge¬ 
wissem Maße der Spontanphagozytose unterliegen, deren Aufnahme aber 
durch das normale Serum sehr gefördert wird und die die dabei wirksame 
Substanz an sich binden.“ 

Rosenthal nimmt an, daß durch Adsorption ein Serumbestandteil 
an die Kohle konzentriert wird. Dadurch werde eine positiv chemotaktische 
Wirkung auf die Leukozyten ausgeübt und befördert, daß sie die Kohle¬ 
teilchen umfließen. Nehme man aber diesen Mechanismus für Kohle¬ 
teilchen an, so sei kein Grund vorhanden, sich die Opsonierung von Bak¬ 
terien anders vorzustellen. 

1 Neufeld und Händel, Über die Phagozytose von emulgierten Fetttröpfchen 
und ihre Beeinflussung durch spezifische Antisera. Arbeiten aut dem KaiterU Getund- 
heittamte. Bd. XXVH1. 

* Rosenthal, Originalbericht über die zweite Tagung der Freien Vereinigung 
für Mikrobiologie in Berlin 1908. Centralblatt für Bakteriologie. Bd. XLH. S. 177. 
— Originalbericht über die dritte Tagung der Freien Vereinigung für Mikrobiologie 
in Wien 1909. Bd. XL1V. 
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Zu dieser Frage möchte ich kurz über Beobachtungen berichten, die 
ich über die feineren Vorgänge der Phagozytose Ton Tusche- und Zinnober¬ 
emulsionen machen konnte. 

Im Gegensatz zu anderen Untersuchern habe ich meine Versuche 
nicht im Reagensglase, sondern am lebenden Tier angestellt 

Spritzt man z. B. einem der kleineren Versuchstiere, einem Meer¬ 
schweinchen, einer Ratte oder Maus eine gewisse Menge einer fein ver¬ 
teilten Tusche- oder Zinnoberemulsion in die Bauchhöhle ein, so werden 
im Verlaufe der folgenden Stunden die Farbstoffteilchen von den in die 
Bauchhöhle ein wandernden Leukozyten aufgenommen; nach 24 Stunden 
befinden sich sämtliche Farbstoffpartikelchen fast in allen derart angestellten 
Versuchen innerhalb des Protoplasmas der Phagozyten. 

Die Technik ist eine sehr einfache. Am besten nimmt man zu diesen 
Versuchen eine feine Tuscheemulsion. Durch die intensiv schwarze Farbe 
heben sich die Tuscheteilchen von dem hellen Protoplasma der Zellen außer¬ 
ordentlich scharf ab. Nach den Angaben von Hrn. Geheimrat Dönitz stellt 
man die Emulsion am besten durch Verreiben feinster chinesischer Tusche auf 
einem japanischen Reibstein in physiolog. Kochsalzlösung her. Die Injektion 
in das Peritoneum erfolgte mit stumpfer Kanüle. Bei Meerschweinchen von 
250 ^ Tra Gewicht, dem besten Versuchstier für diese Zwecke, spritzte ich 
gewöhnlich 1*0, bei Ratten 0*5, bei Mäusen 0*1 ccm der Emulsion ein. 
Die Entnahme des Peritonealexsudates geschah in üblicher Weise mit feinen 
Glaskapillaren. Von dem Exsudat wurde ein flach ausgebreitetes Tröpfchen 
(hängender Tropfen) unter dem Mikroskop mit starken Okularen (Kom- 
pensationsokular Nr. 4 und 8) bei künstlicher Beleuchtung betrachtet. 

Das Bild, das ein auf diese Weise gewonnenes Präparat dem Auge 
des Beobachters darbietet, ist ein sehr eigenartiges. Zunächst fällt auf, 
daß die verschiedenen Leukozyten Tuscheteilchen in ganz verschiedener 
Menge aufgenommen haben. Hier sieht man Zellen, die mit schwarzer 
Tusche ganz vollgestopft erscheinen, dort solche, die nur wenige Körnchen 
des Farbstoffs ihrem Protoplasma einverleibt haben. Dadurch wird das 
Bild ein durchaus ungleichmäßiges. 

Auch was die Größe der innerhalb der Phagozyten liegenden Partikel¬ 
chen betrifft, ist das Bild ein ungleichartiges. Es sieht so aus, als wenn 
eine Reihe von Leukozyten nur die großen Tuscheteilchen, eine andere 
nur die kleinen gefressen hätte. 

Am auffälligsten ist endlich die Anordnung der Farbstoff¬ 
körnchen im Innern der Phagozyten selbst. Wenn man ein 
Tröpfchen frisch bereiteter Tuscheemulsion auf einem Deckgläschen flach 
ausbreitet und als hängenden Tropfen untersucht, so findet man die feinen 
Farbstoffteilchen als durchaus unregelmäßige Gebilde von verschiedenster 
Größe in der Flüssigkeit verteilt. In dieser Form sieht man sie auch nach 
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der Injektion in dem vermehrten Peritonealexsudat zwischen den zahl¬ 
reichen Leukozyten, die nun mit der Aufnahme des Farbstoffes beginnen. 

Ist dann nach 24 Stunden die Phagozytose beendet, befinden sich 
die Zellen im Ruhezustände, so findet man die Tusche als ausgesprochen 
runde, meist kreisrunde schwarze Körner von verschiedener Größe im 
Innern des Zellenleibes. Man hat dann ein Bild, als wenn die Leukozyten 
größere oder kleinere schwarze Kokken aufgeuommen hätten. Es besteht 
also ein scharfer Unterschied in der Gestalt der Farbstoff¬ 
teilchen vor und nach der Aufnahme durch die Leukozyten. 

Wie kommt dieses Phänomen zustande? 

Untersucht man ein derartiges Präparat mit starken Okularen, so läßt 
sich erkennen, daß der Zellleib der verschiedenen Leukozyten keineswegs 
aus einer homogenen Masse besteht, sondern aus größeren und kleineren 
Granula zusammengesetzt ist, deren Größe nicht nur in den verschiedenen 
Zellen, sondern auch innerhalb ein und derselben oft stark wechselt. 
Unschwer kann man weiter wahrnehmen, daß die schwarzen Tuscheteilchen 
stets von einzelnen oder zahlreichen Granula adsorbiert sind. Auf diese 
Weise erklärt sich leicht die runde Gestalt der Teilchen im Leibe des 
Leukozyten, auf diese Weise kommen auch die auffallenden Unterschiede 
in der Größe der Tuschepartikelcheu innerhalb des Phagozyten zustande. 
Besteht dieser nämlich aus großen Granula, die sämtlich Farbteilchen 
adsorbiert haben, so sieht er nach der Phagozytose so aus, als wenn er 
aus größeren schwarzen Kugeln zusammengesetzt wäre. Daß es wirklich 
die Granula, keineswegs Vakuolen sind, die adsorbieren, geht daraus hervor, 
daß bei der Zerstörung eines Tuscheleukozyten die mit den Farbteilchen 
beladenen Granula, wie schwarze Kugeln und Kügelchen, frei werden. 

Nach Metschnikoff 1 werden Mikroorganismen innerhalb der Phago¬ 
zyten von einer klaren Flüssigkeit umhüllt, deren Ansammlung zur Bil¬ 
dung von Vakuolen führt; in ihnen soll wie bei den Amöben durch die 
verschiedenen Fermente die intrazelluläre Verdauung der Bakterien vor 
sich gehen. Trotzdem ich auf derartige „digestive Vakuolen“ scharf geachtet, 
habe ich sie bisher bei der Phagozytose korpuskulärer Elemente und der 
verschiedensten Mikroorganismen nicht auffinden können. Ob die intra¬ 
zelluläre Verdauung der Amöben und die Vernichtung der Bakterien durch 
Leukozyten ohne weiteres sich vergleichen läßt, wie Metschnikoff es tut, 
lasse ich dahingestellt. Allerdings täuschen große Granula zuweilen Va¬ 
kuolen vor; besonders ist dies bei gefärbten Präparaten der Fall, wenn der 


1 Metschnikoff, Immunität bei Infektionskrankheiten. Deutsche Übersetzung 
von Jul. Meyer. Jena 1902. 
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Farbstoff das Protoplasma der Zellen, das ja aus Granula besteht, un¬ 
gleichmäßig färbt. Überhaupt gibt das gefärbte Präparat über die Struktur 
des Leukozyten ein durchaus ungenaues Bild. Fixierung und Färbung 
wirken vielfach sehr ungünstig auf die feinere Struktur ein. Erst im un¬ 
gefärbten Präparat erkennt man besonders gut die Zusammensetzung des 
'Oheinbar homogenen Protoplasmas des gefärbten Leukozyten aus einer Un¬ 
zahl von Granula, die, von einer gemeinsamen feinen Zellmembran umgeben, 
zuweilen in äußerst lebhafter Bewegung sind und bei vitaler Färbung mit 
1 prozeutigern Neutralrot oder einer sehr dünnen Boraxmethylenblaulösung 
toch besser sichtbar gemacht werden können. 

Aus meinen Versuchen geht also hervor, daß es 

1. die verschiedenen Granula sind, die bei der Phagozytose 
korpuskulare Elemente an sich reißen, daß 

2. die Granula ein uud derselben Zelle sich bei der Auf¬ 
nahme verschieden betätigen können, indem von einer großen 
Anzahl nur wenige Granula die Farbstoffpartikelchen adsor¬ 
bieren, während die anderen sich vollständig passiv ver¬ 
balten, daß 

3. hinsichtlich der Freßtätigkeit der großen mononukleären 
Phagozyten oder der Makro pha gen im Sinne Metschnikoffs 
und der polynukleären Phagozyten oder Mikrophagen ein 
scharfer Unterschied besteht und zwar insofern, als die großen 
Granula der ersteren außerordentlich stark die Farbteilchen 
aufnehmen, während bei den polynukleären im allgemeinen 
verhältnismäßig wenige dieTuschepartikelchen auf sich fixieren. 

Ich konnte weiter feststellen, daß durch die Aufnahme der Farbstoff¬ 
körnchen die Leukozyten keineswegs geschädigt werden. Spritzt man z. B. 
einem Tuschetier Milzbrandbazillen in die Peritonealhöhle ein, so kann 
man unter dem Mikroskop beobachten, daß die Tuscheleukozyten sich 
ebenso wie freie weiße Blutkörperchen lebhaft an der Phagozytose beteiligen. 
Eine weitere Veränderung scheinen die Farbstoffteilchen im Zellleib nicht 
zu erleiden. Sie sind noch nach Wochen unverändert im Leukozyten 
nachweisbar. 

Die Frage, ob Bakterien sich genau wie die genannten korpuskulären 
Substanzen verhalten, ob derselbe Mechanismus der Fixierung durch und 
auf die Granula statthat, ist nicht leicht zu beantworten. Nimmt mau 
anstatt einer fein verteilten Tusche- eine Zinnoberemulsion, deren Partikel¬ 
chen gröber sind, so hat man eine Mischung, die sich mit einer Staphylo¬ 
kokkenaufschwemmung am ehesten vergleichen läßt. In der Tat stimmen 
die Bilder, welche die Meerschweinchenleukozyten nach der Aufnahme der 
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Kokken nach 24 Stunden darbieten, mit ihr überein. Verwendet man 
Stäbchen, so ist die Beurteilung, wie die Granula sich ihnen gegenüber 
verhalten, schwieriger, da sie meist in runde, den Granula ähnliche Frag¬ 
mente zerfallen. 

Die mitgeteilten Beobachtungen sind, um mit Orth 1 zu reden, ein 
neuer Beweis dafür, „daß die Zelle nicht, wieVirchow meinte, das letzte 
Formelement aller lebendigen Erscheinung ist, sondern daß es auch kleinere 
Elemente, die Granula, gibt, welche ein eigenes Leben führen, Stoffe auf¬ 
nehmen, assimilieren, verarbeiten, ausscheiden, denn diese Elemente führen 
kein freies Leben, sondern sind nur innerhalb des Zellverbandes lebens¬ 
fähig, so daß doch die Zelle auch für ihre Tätigkeit notwendig und er¬ 
forderlich ist.“ Unwillkürlich erinnert das verschiedene Verhalten der 
Granula an die verschiedenen Bezeptoren im Sinne Ehrlichs, die in den 
granulären Zellbestandteilen gewissermaßen ihren morphologischen Aus¬ 
druck finden. Unsere Kenntnisse über sie sind noch sehr dürftig. Aufgabe 
der Forschung wird es sein, in ihr Wesen weiter einzudringen. 

1 Orth, Rückblicke. Yirchows Archiv . Bd. CC. S. 2. 
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[Aus dem Gouvernementslazarett Tsingtau.] 


Über ein dem heimischen Rotzbacterinm ähnliches 
Stäbchen bei einem unter den Zeichen chronischen 
Rotzes erkrankten Menschen. 

Von 

Prof. Dr. 

Marine-Obcrstebtarst, Chefarzt dea GooTernementalazaretU, Vorstand der bakteriologischen 
Untersnehnngsabtetlnng nnd WnUehntsatation m Tsingtau (China). 


Am 5. IX. 1910 säte ich Eitertropfen aus einem Muskelabszeß des 
rechten Oberschenkels eines an den Zeichen chronischen Rotzes leidenden 
Kranken, dessen Krankheitsgeschichte von anderer Seite gegeben wird, in 
Traubenzucker- sowie gewöhnliche Bouillon und in flüssigen Agar, der 
wie üblich zu Platten ausgegossen wurde. Am 7. IX. 1910 zeigten sich 
punktförmige, grau weißliche, ziemlich opake Kolonien im Agar, wolkige 
Trübungen am Boden der Bouillonröhrchen und zwar am stärksten in 
den Röhrchen mit gewöhnlicher Bouillon. Kolonien wie Trübungen wiesen 
unbewegliche Stäbchen von wechselnder Größe und Gestalt auf, die an 
einem Ende oft zu zweien zusammenhingen. Sie verhielten sich gram¬ 
negativ. Bei Färbung mit Löfflers Methylenblau erschienen sie in großer 
Zahl polgefärbt. Bei einer am 1. X. 1910 vorgenommenen Agglutinations¬ 
probe mit dem Serum des Kranken und diesen Bakterien ergab sich selbst 
in starken Konzentrationen des Serums (1:100 physiologischer Kochsalz-' 
lösung) keine Agglutination. 

Aus äußeren Gründen — es war die Hauptruhrzeit mit ihren dring¬ 
licheren Untersuchungen — wurden die Bakterien damals noch nicht 
weiter studiert. Das geschah erst am 5. XII. 1910. Da erhielten zwe 
männliche Meerschweinchen je 1 / l Öse einer 24 ständigen Agarkultur unte 
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die Kücken haut eingespritzt. Beide bekamen danach innerhalb weniger 
Tage an diesen Stellen pralle Infiltrate bis zur Ausbildung von walnuß¬ 
großen Abszessen. Die regionären Lymphdrüsen, Leistendrüsen, schwollen 
hart an. Die Tiere schauerten oft zusammen, das Fell wurde struppig. 
Mattigkeit stellte sich ein. Das erste Tier verendete schon am 13. XII., 
das zweite am 15. XII. 1910. Beim ersten hatte sich die Straussche 
Hodenreaktion noch nicht eingestellt, als es verendete; beim zweiten war 
sie deutlich. Bei letzterem war der Hoden der infizierten Seite nahezu 
gänzlich vereitert, während der andere stellenweise noch regelrechtes 
Hodenparencbym aufwies. Bei beiden waren die regionären Lymphdrüsen 
erbsen- bzw. bohnengroß geschwollen und größtenteils verkäst. Die übrigen 
Organe boten sonst keine Besonderheiten. 

Aus Abszeßeiter, Lymphdrüsen, Milzen beider Tiere und aus beiden 
Hoden des zweiten Meerschweinchens wurden Bakterien gezüchtet, die 
sich färberisch und morphologisch denen des Kranken gleich verhielten. 
Im Abszeßeiter wurden sie auch sofort zahlreich gesehen, während sie in 
dem anderen Material entweder nur sehr selten oder gar nicht gefunden 
werden konnten. 

Am 13. XII. 1910 wurde eine erneute Punktion bei dem Kranken 
vorgenommen und zwar diesmal an der Rauhigkeit des rechten Schien¬ 
beines, wo ein neuer Abszeß in Bildung begriffen war. Er wurde punktiert 
und die angesogene Flüssigkeit wie beim ersten Male versät. Der Erfolg 
war der gleiche wie damals. Bakterien der gleichen morphologischen, 
färberischen und biologischen Eigenschaften, soweit diese damals schon 
geprüft waren, sprossen auf. 

Nun wurden die aus dem ersten Abszeß des Kranken, aus seinem 
zweiten Abszeß, sowie aus den verschiedenen Teilen der Meerschweinchen 
gezüchteten Bakterien einer Agglutinationsprüfung mit dem Serum des 
Kranken und einer Prüfung in Nährbodeuserieu unterzogen. Dem Patienten 
war am 19. XI. 1910 erneut Blut entnommen worden. Das hieraus ge¬ 
wonnene Serum wurde an sämtlichen Bakterienstämmen geschilderter 
Herkunft agglutinatorisch ausgewertet. Sie wurden — nach R. Pfeiffer- 
Kolles Methode im Reagensglase makroskopisch untersucht — fast sämt¬ 
lich noch in Serumverdünnuug von 1: 500 physiologischer Kochsalzlösung 
agglutiniert; die Beobachtung fand nach 24- und 48 ständiger Bebrütung 
bei 37° C statt. Nur die zuerst frisch aus dem Menschenkörper gezüchteten 
ergaben niedere Werte als Grenze, d. h. einen positiven Ausfall bloß bis 
zu einer Verdünnung von 1:100; sie erreichten aber die Agglutinabilität 
der anderen schon nach wenigen Passagen über künstlichen Nährboden, 
Agar. Kontrollkulturen wie Typhus-, Paratyphus-A-, Paratyphus-B-, 
Aertryck-, Brügge-, Shiga-Kruse-, Flexner- und Y-Bakterien wurden nur 
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in Konzentrationen von 1:50 noch agglutiniert. Ebenso langten die Ag¬ 
glutinationswerte von 5 Kontrollseris, d. h. von solchen anderweitig er¬ 
krankter Menschen bei dem in Rede stehenden Bacterium allerhöchstens 
nur bis zur Höhe von 1:50. Die zur Verdünnung benutzte physiologische 
Kochsalzlösung (0*8 Prozent) ließ sämtliche geprüften Stämme unbeeinflußt. 

Die Nährbodenserien bestanden 

1. in Lackmus-Nutrose-Mannitlösung, 

2. „ „ ,, Milchzuckerlösung, 

3. „ „ ,, Traubenzuckerlösung, 

4. „ Neutralrotagar, 

5. „ Lackmusmolke, 

6. „ Milch, 

7. „ Lackmus-Nutrose-Maltoselösung, 

8. „ „ „ Saccharoselösung, 

9. „ Kartoffel. 

1. Die Lackmus-Nutrose-Mannitlösung, die sich in Gärungsröbrchen 
Wand, blieb unverfärbt und frei von Gas. Wachstum fand nur im offenen 
Teil statt; der Keim war obligat aerob. 

2. Die Lackmus-Nutrose-Milchzuckerlösung wurde im Laufe von 5 
bis 9 Tagen rot. 

3. Die Lackmus-Nutrose-Traubenzuckerlösung wurde im Laufe von 
3 bis 9 Tagen rot. 

4. Der Neutralrotagar zeigte schon nach 24 Stunden Belag, war 
dabei unverfärbt und frei von Gasbildung. 

5. Die Lackmusmolke wurde meist schon nach 24 Stunden gebläut, 
spätestens nach 48 Stunden und blieb so bei 13 tägiger Beobachtung. 

6. Die Milch gerann nach 5 bis 9 Tagen. 

7. Die Lackmus-Nutrose-Maltoselösung wurde im Laufe von 6 bis 
11 Tagen rot. 

8. Die Lackmus-Nutrose-Saccharoselösung blieb andauernd blau. 

9. Die Kartoffeln zeigten alle das charakteristische Wachstum des 
Kotzbacteriums; der Bakterienrasen war nach 24 Stunden honiggelb, wuchs 
sehr üppig und bräunte sich im Laufe der folgenden Tage. 

Hieraus ergibt sich, daß das gefundene Bacterium sich nur in einem 
Punkte vom heimischen Rotzbacterium wesentlich unterscheidet. Letzteres 
säuert die Lackmusmolke, während das unsrige sie sehr bald alkalisch 
macht. Erwähnt sei, daß Stäbchen, die dem Rotzbacterium ähneln, von 
Morgenroth und Bassenge 1 aus Petschili (China) bei einer rotzähulichen 


1 Deutsche militärärztliche Zeitschrift . 1901. S. 552. 
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Erkrankung von Pferden, Eseln and Maultieren erwähnt sind. Ob sie 
mit dem unsrigen identisch sind, läßt sich nicht ersehen, da in der hier 
vorliegenden Literatur Angaben über kulturelles und serologisches Ver¬ 
halten fehlen. 

Jedenfalls schien uns der geschilderte Unterschied vom Bacterium 
des heimatlichen Rotzes wichtig genug, um auf ihn als Eigenartigkeit 
hiermit hinzuweisen. 

Weitere Untersuchungen werden daraufhin auzustellen sein, ob es 
sich auch in ausgedehnten Versuchen mit verschiedenen Tierarten davon 
unterscheidet. 
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[Aus dem bakteriologischen Institut der Universität Budapest.] 
(Vorstand: Prof. Hngo Preisz.) 

Studien über die Wirkung des Typhnsimmunserams 

bei der 

intraperitonealen Typhusinfektion des Meerschweinchens. 

Von 

Dr. Wilhelm Ldnärd, 

AMistenten am Institut 


Nach B. Pfeiffer ist das Überleben des mit Typhusbazillen und 
spezifischem Immunserum zu gleicher Zeit in die Bauchhöhle geimpften 
Meerschweinchens den im Immunserum enthaltenen spezifischen Bakterio- 
lysinen zuzuschreiben, unter deren Wirkung sich die Typhusbazillen all¬ 
mählich auflösen, und das Tier infolgedessen dem Tode entgeht. 

Noch bis zur jüngsten Zeit konnte sich diese Erklärung im Pfeiffer¬ 
schen Sinne — vielleicht mit geringen Änderungen — aufrechterhalten, 
während andere Forscher verschiedene andere Errungenschaften der seitdem 
mit einer Flut von Theorien bereicherten Immunitätswissenschaft zur Deu¬ 
tung der Wirkungsweise des Typhusimmunserums heranzogen. 

Es waren besonders Metschnikoff, Pettersson, Bail, Wright, 
Neufeld und Rimpau, die ihre bekannten Theorien (Phagozytose, 
Aggressinwirkung, Opsonin - Bakteriotropinwirkung) zur Erklärung des 
Pfeifferschen Phänomens ins Feld führten. Nach ihnen fanden besonders 
Gruber, Much, Weil, Toyosumi und Tsinda Beachtung, die teils 
durch Blutplättchen, teils aber von Leukozyten sezernierte Stoffe fanden, 
denen sie bei der Bakterizidie eine bedeutende Rolle zusprechen. 
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Bei meinen Untersuchungen trachtete ich im wesentlichen folgende 
Fragen zu beantworten: 

1. Warum überlebt der Typhusbacillus den empfänglichen Organis¬ 
mus, weshalb und wie geht er im immunen zugrunde? 

2. Wie reagiert und verteidigt sich einesteils der empfängliche nicht 
geschützte, anderenteils der immunisierte Organismus bei der Typhus¬ 
infektion? 


Zu meinen Versuchen benutzte ich stets 20 bis 24 ständige Agar¬ 
kulturen zweier virulenter Typhusstämme ( 1 / 20 norm. Öse tötete innerhalb 
6 bis 8 Stunden ein Meerschweinchen von 200 « rm ). Das Immunserum 
wurde in bekannter Weise durch Typhusbouillonkulturen von Kaninchen 
gewonnen. Der anfangs beobachtete Agglutinationstiter (1:4000) wurde 
später zwar geringer, die Schutzkraft des Serums aber hielt sich stets auf 
gleicher Höhe. Eine Erscheinung, die schon von Mertens beobachtet 
wurde. 

Als Kontrollserum diente ein homologes inaktiviertes Normalserum. 


1. Die Rolle der Bakteriolysine bei der Schatzwirkung des 

Typhusimniunserums. 

Nach Pfeiffer und Kolle werden die mit Typhusimmuuserum in 
die Bauchhöhle gespritzten Typhusbazillen zufolge der Einwirkung der 
Bakteriolysine wie ein schmelzendes Stückchen Stearin allmählich kleiner; 
nach einiger Zeit sieht man nur mehr kleine rundliche Körperchen, und 
endlich verschwinden auch diese. Der Prozeß beginnt nach 15 bis 20 Mi¬ 
nuten und ist in 1 bis 3 Stuuden beendet. 

Pfeiffer führte seine Versuche mit einer noch heute geübten Methodik 
aus. Das Bakterienmaterial wird mit dem Immunserum zu gleicher Zeit 
in die Bauchhöhle des Meerschweinchens gespritzt, und das entstandene 
Peritonealexsudat zeitweise mittels einer Glaskapillare entnommen, aus¬ 
gestrichen und gefärbt, oder im hängenden Tropfen untersucht. 

Es ist bekannt, daß beim Pfeifferschen Versuch den Hauptunter¬ 
schied zwischen dem immunen und Kontrolliere jener Umstand bildet, 
daß sich die Bakterien einerseits rasch vermehren, andererseits aber eine 
kurze Zeit unverändert bleiben, um dann sehr bald ganz zu verschwinden. 
Das mit Typhusimmunserum behandelte Tier bleibt gewöhnlich am Leben, 
wogegen das nicht geschützte Konfrontier innerhalb 24 Stunden stets 
eingeht. 
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Bei den von mir ausgeföhrten Pfeifferschen Versuchen fiel mir 
stets auf, daß die Leukozyten im Exsudate der Immuntiere immer eher 
und in größerer Menge erschienen, als beim nicht geschützten Meer¬ 
schweinchen. Bei letzterem kam jene Leukozytenmenge, welche man beim 
Immuntiere schon eine Viertelstunde nach der Injektion finden konnte, 
im allgemeinen erst nach V/ 2 Stunden zur Beobachtung. 

Obgleich sich im Peritonealexsudate des Kontrolltieres überhaupt keine 
oder nur ganz vereinzelte Degenerationsformeu vorfanden, im Immunserum¬ 
exsudate dagegen stets gequollene, sich blaß oder bipolar färbende Stäb¬ 
chen, außerdem teils intensiv, teils blaß gefärbte kugelige Gebilde oder 
an einem Ende verdickte Bazillen zu sehen waren, so stand die Menge 
dieser Gebilde doch nicht mit der raschen Abnahme der Bakterienzahl im 
Kinklange, so daß sich die Frage erhob, ob das Verschwinden der Typhus¬ 
bazillen aus der Bauchhöhle des Immuntieres außer der „Bakteriolyse” 
nicht auch auf anderem Wege erfolgt. 

Dies schien um so wahrscheinlicher, da schon Gr über darauf auf¬ 
merksam machte, daß beim mit Choleravibrionen ausgeführten Pfeiffer¬ 
schen Versuche das Verschwinden der Vibrionen aus dem Exsudate teil¬ 
weise auch darauf beruht, daß sich eine Anzahl von Vibrionen an das 
Omentum festklebt und dort teilweise auch phagozytiert wird. Außerdem 
kennte Wells-Johnstone finden, daß Colibazillen und Streptokokken, 
die in die Bauchhöhle von Kaninchen und Hunden gebracht wurden, 
hauptsächlich durch den Ductus thoracicus in die Blutbahn und von da 
in die verschiedenen Organe gelangen. 

Ich führte daher eine Anzahl von Versuchen folgendermaßen aus: 

Meerschweinchen bekamen Typhusbazillen + Typhusimmunserum in 
die Bauchhöhle eingespritzt. In Zeitintervallen von je 15 Minuten wurden 
die Tiere getötet und bei der Sektion hauptsächlich darauf geachtet, ob 
nicht ein Teil der aus dem Peritonealexsudate verschwundenen Typhus¬ 
bazillen an der Oberfläche der Peritoneal wand, in den Nischen des Mesen¬ 
teriums, auf dem Omentum oder auf dem Peritonealüberzuge der paren¬ 
chymatösen Organe zu finden wäre. 

Die Versuche lehrten, daß zur gleichen Zeit, wo das freie 
Peritonealexsudat bakterienfrei zu sein schien, an der Peritoueal- 
oberfläche (hauptsächlich am Omentum) teils als Belag, teils aber 
Ton Endothelzellen phagozytiert, noch fast intakte Typhus¬ 
bazillen zu finden waren. 

Das Ansetzen auf der Peritonealfläche und die Aufnahme der Bazillen 
durch die Endothel zellen spielt daher beim Verschwinden der Typhus¬ 
bazillen aus der Bauchhöhle keine geringe Rolle. 
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Zum Beweise, daß bei den Immuntieren die Typhusbazillen aus der 
Bauchhöhle absorbiert in das Innere der Organe gelangen, konnte ich im 
histologischen Präparate der Milz eines Immunmeerschweinchens, nach 
Überleben im Pfeifferschen Versuche, Typhusbazillen sehen und in Rein¬ 
kultur herauszüohten. Die aus Leber und Nieren gemachten Züchtnngs- 
versuche blieben erfolglos. 

Die Pfeiffersche Bakteriolyse ist sonach keinesfalls der 
einzige Weg, auf dem die Typhusbazillen aus der Bauchhöhle 
verschwinden. 

Demzufolge ist die übliche Methode: — mit Kapillaren Peritoneai- 
exsudat zu entnehmen und in diesem Bakterienformveränderungen bzw. 
das gänzliche Fehlen von Bakterien nachzuweisen — zum Nachweis 
der erfolgten Bakteriolyse nicht geeignet. 


2. Die Bolle des Peritonealexsudates 
im Kampfe gegen die Infektion beim Pfeifferschen Versuche. 

Welch wichtige Rolle das Peritonealexsudat mit seinen Formelementen 
und bakterienfeindlichen Stoffen im Kampfe gegen die Typhusinfektion 
beim Meerschweinchen spielt, zeigt uns der bekannte Metschnikoffsche 
Versuch. Spritzt man nämlich dem Meerschweinchen einen Tag vor der 
Infektion sterile Bouillon, physiol. NaCl-Lösung, Blut, Harn, Nukleinlösung 
in die Bauchhöhle und erzeugt hierdurch ein Peritonealexsudat, so bleibt 
das Tier am Lebeu. Ich konnte solchen Tieren wiederholt die zehnfache 
tödliche Dosis von Typhusbazillen geben, sie kamen dennoch stets mit 
dem Leben davon. Das Peritonealexsudat solcher infizierten Meerschwein¬ 
chen war nach 24 Stunden stets steril. 

Die natürlichen Schutzwaffen des Meerschweinchenorganismus sind 
demnach, zur rechten Zeit an der Infektionsstelle konzentriert, auch 
ohne Beihilfe spezifischer Schutzstoffe imstande, eine In¬ 
fektion mit mehrfach tödlicher Dosis von Typhusbazillen zu 
bekämpfen. v 

Bei den folgenden Versuchen war nun zu entscheiden, welche Rolle i. 
einesteils das Immunserum, anderenteils das durch dasselbe hervorgerufene 
Exsudat bei der intraperitonealen Typhusinfektion spielt. 

Ich wollte folgende Fragen beantworten: Ist es das Immunserum 
allein, oder aber das durch dasselbe hervorgerufeue Exsudat, welches das 
Tier beschützt? ferner: Gibt es zwischen dem Immun- und Normalserum¬ 
exsudate bezüglich gewisser Schutzstoffe nur einen quantitativen oder auch 
einen qualitativen Unterschied? J 
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Zur Klärung der ersten Frage führte ich folgenden Versuch aus: 

Meerschweinchen (200 *"") erhält intraperitoneal 1 ccm Bouillon + 0*01 < ’ om 
Tjphusimmunserum + 1 Normalöse Typhusbouillon. Nach 3 Stunden zeigen 
•ich Proben aus dem Peritonealexsudat steril. 24 Stunden nach der Infektion 
*ird das Tier getötet, und die eröffnete Bauchhöhle mit 1 cc “ NaCl-Lösung 
'M *5Prozent) ausgespült. In die so gewonnene trübe Flüssigkeit (mikro¬ 
skopisch: intakte und zerfallene Leukozyten, Fibrinfasern) mischte ich 
' tJ Normalöse (= 2 X Dos. let.) Typhusbazillen und spritzte die Mischung 
enera Meerschweinchen fA) intraperitoneal ein. 

Meerschweinchen (B) erhält als Kontrolle in 0-5 mn NaCl-Lösung 
: Normalöse Typhusbazillen intraperitoneal. 

Der angeführte Versuch ergab, daß beim Meerschweinchen A schon 
nach 1 1 / 2 Stunden die Typhusbazillen gänzlich verschwanden, wogegen sie 
b*-i B enorm vermehrt waren. Bei dieser Schutzwirkung des Exsudates 
tonnte das Immunserum nicht die geringste Rolle mehr spielen, denn das 
Tier, aus welchem ersteres stammte, erhielt im ganzen 0*01 ccm Immun- 
jerom, welches sich innerhalb 24 Stunden im ganzen Körper verteilte 
uni daher mit dem Exsudate nur in solch minimaler Menge übertragen 
werden konnte, daß es bezüglich seiner Wirkungsfähigkeit gar nicht in 
Rede kommen kann. Weitere zwei in derselben Weise ausgeführte Ver¬ 
suche ergaben ähnliche Resultate. 

Bei der peritonealen Typhusinfektion des Meerschwein¬ 
chens spielt im Kampfe gegen die Infektion und beim Schutze 
des Tieres nicht das Immunserum, sondern das durch dasselbe 
herrorgerufene Exsudat die Hauptrolle. 

Gibt es einen Unterschied zwischen dem durch das Normalserum und 
Immunserum hervorgerufenen Exsudate? 

Versuch. Meerschweinchen I bekommt 0-01 ccm Typhusimmunserum 
+ 1 ccm Bouillon. 

Meerschweinchen II bekommt 0-01 ccm Normalserum + 1 ccm Bouillon 
intraperitoneal eingespritzt. 

Nach 6 Stunden wird die Bauchhöhle eröffnet und vom Meerschw. I 
1vom Meerschw. II hingegen nur 0-6 < ‘ < ’™ Exsudat gewonnen. Die ent¬ 
nommenen Exsudate wurden nun mit je 6 / 1{1 ( = 10 X Dos. let.) Öse Typhus¬ 
bazillen verimpft in die Peritonealhöhle zweier frischer Meerschweinchen 
gebracht. 

Unter dem Mikroskope zeigten sich im Immunexsudate mehr poly¬ 
nukleäre Leukozyten, im Normalserum-Exsudat aber Lymphozyten in größerer 
Anzahl. 

Der Versuch ergab folgendes: 

1. Die Bakterienmenge nahm beim mit dem Immuuexsudate be¬ 
handelten Tiere vom Beginne an ab und war in 60 Minuten verschwunden. 
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Beim Normalserum-Meerschweinchen hingegen vermehrten sich die Typhus¬ 
bazillen, um nach 18 Stunden den Tod des Tieres herbeizuführen. 

2. Die Leuko- und Phagozytose erschien eher und war inten - 
siver beim Immunserum-Meerschweinchen. 

Aus den Versuchsergebnissen folgt daher, daß das durch Typhus¬ 
immunserum hervorgerufene Peritonealexsudat jene bakterienfeindlichen 
Schutzstoffe, die beim Bekämpfen der intraperitonealen Typhusinfektion 
eine Rolle spielen, in größerer Menge enthält, als das Normalserumexsudat. 

Zur weiteren Beobachtung der Rolle der Leukozytose bei der Typhus- 
iufektion schien mir auch die subkutane Infizierung geeignet, um so mehr, 
da die zur Verfügung stehende Versuchsmethode es in einfacher Weise 
gestattet, sich zu jeder Zeit von den Verhältnissen im geimpften Tiere zu 
überzeugen. 

An dem Tiere wurde nämlich eine Hauttasche gemacht, in die sodann 
kleine, mit dem Untersuchungsmaterial getränkte Seidenfäden eingeführt 
wurden. Von letzteren holte ich nun zeitweise je einen heraus, bestrich 
damit ein Deckgläschen, färbte es und konnte in dieser Weise alle Ver¬ 
änderungen, welche das Untersuchungsmaterial erlitt, genau kontrollieren. 

Zu den Versuchen benutzte ich hauptsächlich Mäuse. Es gelang mir 
aber niemals, durch subkutanes Impfen weder bei Mäusen, noch bei Ratten, 
Kaninchen und Meerschweinchen eine allgemeine Typhusinfektion hervor¬ 
zurufen, in dem Sinne, daß die Typhusbazillen durch schrankenlose Ver¬ 
mehrung den Tod des Tieres herbeigeführt hätten. 

Bevor ich mich nun den Versuchen mit immunisierten Tieren zu¬ 
wandte, mußte ich mich vorher über das Verhalten der unter die Haut 
des normalen Tieres gebrachten Typhusbazillen überzeugen, sowie auch 
davon, in welcher Weise der durch Immuuserum nicht geschützte 
Organismus den Kampf mit den infizierenden Mikroorganismen ausführt. 

Zu diesem Zwecke wurde eine Maus in eine Hauttasche oberhalb der 
Schwanzwurzel mit Seidenfaden, die mit einer Typhusbazillenemulsion ge¬ 
tränkt waren, geimpft. 

Die Versuche ergaben, daß der ins Unterhautzellgewebe einer normalen 
Maus gelaugte Typhusbacillus sich zunächst vermehrt, aber zugleich be¬ 
ginnt auch eine Degeneration der Bazillen. Diese Degeneration ist stets 
vor dem Erscheinen der Leukozyten an der Infektionsstelle zu konstatieren, 
daher als Folge der Einwirkung der gelösten natürlichen Schutzkräfte zu 
betrachten. 

Die Leukozyten erschienen an der Impfstelle regelmäßig nach 6 bis 
7 Stunden. Mit dem Auftreten der Leukozyten nahmen dann die Phago¬ 
zyten am Kampfe gegen die Infektion einen regen Anteil. 
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Nun gmg ich zu jenen Versuchen über, in weichen es festzustelleu 
wie Immunserum den Verlauf der subkutanen Tvphusinfektiou 
.e-ennußT, 

In einer Gruppe der Untersuchungen brachte ich das Immunserum 
nu: dem Bakterienmaterial zugleich unter die Haut der Tiere, bei der 
iiieien Gruppe aber benutzte ich vorher immunisierte und auch uach 
irr Infektion mit Immunserum behandelte Mäuse. 

Ais Kontrolle dienten mir Normalserum + Typhusbaziilenseidentadeu 
•uw vorher mit Normalserum behandelte und nachher mit Typhusseiden- 
:iieü infizierte Tiere. 

Subkutane Typhusiufektion mit Typhusbazillen + Typhus¬ 
immunserum zu gleicher Zeit. 

Tabelle I. 

In eine Immunserumverdünnung (1 ccm physiol. NaCl-Lösuug + 0*1 ccm 
Inimunserum) wird 1 Typhus-Agarkultur verimpft. Mit dieser Emulsion 
werden die zur Infizierung benutzten Seidenfaden getränkt. Als Kontrolle 
diente eine in gleicher Weise mit Normalserum bereitete Typhusbazillen- 
EmuLion, mit welcher die der Kontrollmaus unter die Haut gebrachten 
Faden getränkt wurden. Färbung mit verdünntem Methylviolett. 

ImmunseruBfadensaft. 


Zeit 

Munden 

Bazillen¬ 

menge 

Veränderung 

Leukozytose 

Phagozytose 

3‘, 

viele 

viele blasse Baz.. ovale 
Formen u. Körnehen 

mäßig 

stark 

7 


yy 

stärker 

stark, 

intrazellulär mehr 
intakte Bazillen 

24 

yy 

yy 

wie vorher 

yy 

33 

weniger 

yy 


yy 

48 

» 

nicht auffallend 

vermindert 

vermindert 1 



Xormalserumfadeusaft. 


3V. 

viele 

0 

0 

0 

7 

»» 

viele blasse Bazillen, 
ovale Formen und 
Körnchen 

mäßig 

stark, 

intrazellulär mehr 
intakte Bazillen 

24 

,, 

ff 

stärker 

yy 

33 

i 

yy 

mehr intakte Bazillen 

Leukozyten 
nicht ganz 
intakt 

yy 

48 . 

sehr viele 

yy 

yy i 

yy 


1 Nach 48 Stunden geht das normale Serumtier ein. Das Untersuchungsmaterial 
stammt aus der Leiche. 
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Aus den Versuchsresultaten ist zu ersehen, daß bei der zu gleicher 
Zeit mit Immunserum + Typhusbazillen infizierten Maus die Phagozyten 
eher erscheinen, und daß letztere bei diesem Tiere stets wohlerhalten sind. 

Gleichfalls als Wirkung des Immunserums ist die Abnahme der 
Bakterienanzahl von der 33. Stunde an bei der mit dem Immunserumfaden 
infizierten Maus anzusehen, im Gegensätze zum Kontrolliere, wo die Zahl 
der Typhusbazillen bis zum Tode, der nach 24 Stunden erfolgte, stets die 
gleiche war. Das Tier mit dem Immunserumfaden verendete nach 7 Tagen. 

Bei der folgenden Serie meiner Versuche bekamen die Tiere (Mäuse, 
weiße Ratten, Meerschweinchen) das Typhusimmunserum vor der Impfung 
unter die Haut, aber auch nach der Infizierung bekamen sie kleinere 
Mengen Immunserum eingespritzt. 

Auch bei diesen passiv immunisierten Tieren konnte man stets eine 
intensivere Leukozytose beobachten, welche beim mit Normalserum 
behandelten Kontrolltiere nur in geringem Maße zu konstatieren war. — 
Das beim vorigen Versuch gefundene verschiedenartige Verhalten der 
Bakterienanzahl ist hier nicht so auffallend. Anfangs findet man eine Zu¬ 
nahme und zugleich eine Degeneration der Typhusbazillen, bald aber be¬ 
ginnen sie sowohl beim immunen, als auch beim normalen Tiere in ge¬ 
steigertem Maße zugrunde zu gehen; intakte Bazillen sind nur vereinzelt 
zu finden, und nach einigen Tagen konnte man an der Infektionsstelle 
nur mehr wenige zwischen Fibrinfäden und Gewebedetritus eingebettete 
Leukozyten sehen. Die Versuchstiere (sowohl das Immun- als auch das 
Normalserumtier) gingen durchschnittlich nach 7 Tagen ein. Bei der 
Sektion konnten weder in den Organen, noch im Blute Typhusbazillen 
nachgewiesen werden. Sonach gingen die Tiere infolge einer Intoxikation 
zugrunde, was vom Immunserum nicht verhindert werden konnte. 

Tabelle II. 

(Graue Maus mit Typhus-Seidenfaden subkutan geimpft.) 

Färbung nach Giernsa. 

Die Maus erhält 5 Stunden vor der Infektion 0-5 ccm Typhusimmun¬ 
serum unter die Haut gespritzt. An den folgenden 2 Tagen abermals ä 
0-25 ccm Immunserum subkutan. Als Kontrolle diente eine in ähnlicher 
Weise, aber mit Normalserum geimpfte Maus. 

Mit Normalserum behandelte Maus. 


Im Faden satt 

3 

Nach Stunden 

15 24 

43 

Bakterienmenge 

vermehrt 

vermehrt 

wie vorher 

unverändert 

Bakterien¬ 

veränderungen 

wenig bipolare 
und blasse Formen 

71 

M 

ty 
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Tabelle II. (Fortsetzung.) 


Id Faden saft 

3 ! 

Nach S t u 

15 

n d e n 

24 

43 

Leukozytose 

vereinzelte Leukozyten 

mäßig 

mäßig 

vereinzelte 

Leukozyten 

Phagozytose 

intrazell. 5 bis 6 in¬ 
takte Bazill. u. Granula, 

» 

n 

mäßig 


Mit Immun8eruin behandelte Maus. 


Bakterienmenge 

weniger 

viele 

viele 

viele 

Bakterien- 

veranderungen 

viele bipolare 
Formen u. Körnchen 

wie vorher 

unverändert 

n 

Leukozytose 

vereinzelt, 2 bis 3 

stark ! 

stark 

viele Leukozyten 

Phagozytose 

intrazell. 5—6 intakte 
Bazillen u. Körnchen 

n 

” ! 

i 

viele intrazell. 
Bazillen 


Selbst am 3. Tage konnte man im Safte des aus der immunen Maus 
gewonnenen Fadens eine intensivere Leuko- und Phagozytose beobachten 
(letztere weniger ausgesprochen), am 4. und 5. Tage gleichen sich die Unter¬ 
schiede aber schon allmählich aus. Zu bemerken ist, daß der Faden der 
Immunmaus stets saftreicher als jener aus der normalen Maus gewesen. 

Das normale Tier verendete am 7., die immune Maus am 9. Tage nach 
der Infektion. Bakterienbefund an der Infektionsstelle positiv, im Blut und 
Organen negativ. 

Tabelle III. 

Bei diesem Versuche wurde nebst der mit Normalserum behandelten 
Maus zur Beobachtung der Veränderungen, die der Typhusbacillus im nor¬ 
malen unbehandelten Tierkörper erleidet, als zweite Kontrolle eine intakte 
Maus eingestellt. 

Die ersten zwei Mäuse erhielten am Tage vor der Infektion 4 0 • 5 ccm 
Normal- bzw. Immunserum, dann am Tage der Infektion und an den drei 
folgenden Tagen weitere Dosen 4 0 - 25 ccnl . Färbung nach Giemsa. 

7 .. Fadensaft I Fadensaft der mit Fadensaft 

1 der unbehandelten Maus Normalserum beh. Maus der Immunmaus 

2 1 2 Std. Zahlreiche Bazillen, Weniger Bazillen, Weniger Bazillen, 

! keine Leukozyten. 2 bis 3 Leukozyten, 2 bis 3 Leukozyten, 

keine Phagozytose. keine Phagozytose. 

5 „ I Bazillenmenge vermehrt. Bazillenmenge unveränd. Zahlreiche Bazillen. 

Schwache Leuko- und Stärkere Leukozytose, Sehr starke Leukozy- 
Phagozytose. schwache Phagozytose, tose, starke Phagozytose, 

intrazell. meist deg. Baz. 

23 „ Viele intakte, gut gefärbte Zahlreiche Bazillen. 1 Zahlr. Bazillen. Noch 

Starke Leukozytose, mehr Leukozyten. Starke 
schwache Phagozytose. Phagozytose, intrazell. 

hauptsächlich Degenera- 
tionsforraen. 

Zahlreiche intakte und Sehr viele degen. Formen, 
Leukozyten in mäßiger degen. Bazillen. Starke auch Granula. Sehr starke 
Anzahl. Mäßige Phagozyt. Leuko- u. Phagozytose. Leuko- u. Phagozytose. 
Der Faden aus dem Immuntiere ist stets saftreich. 
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Bazillen. Starke Leuko- 
u. Phagozytose. Intrazell. 
meist Körnchen. 

3 Tage Zahlr. intakte Bazillen. 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 







98 


Wilhelm LEnäbd: 


Am 7. Tage gingen alle drei Tiere ein. Die Milz ist klein, Baucli- 
eingeweide blutarm, schlaff. Bakterienbefund im Blut und den Organen 
negativ. 

Der Versuch zeigt, daß die Phagozyten schon bei der Normal¬ 
serummaus früher erscheinen, als bei der intakten, mit keinerlei 
Serum behandelten. Bei letzterer muß immerhin die stets größere Bak¬ 
terienanzahl an der Infektionsstelle auffallen. 

Überhaupt erhält man den Eindruck, als zeigte sich bei den drei 
Mäusen im Kampfe gegen die Infektion nur ein gradueller Unterschied. 
Schließlich wird die mit Serum nicht behandelte Maus gleichfalls Herr 
der Infektion, indem die Typhusbazillen in ihr ebenfalls zugrunde gehen. 
Ihre Verteidigung zieht sich aber in die Länge, denn jene Faktoren, die 
beim Bekämpfen der Infektion eine Rolle spielen, stehen ihr nicht so 
schnell zur Verfügung, wie bei den mit Serum behandelten Mäusen, 
und das Immunserum gewinnt offenbar hier au Bedeutung; denn unter 
Einwirkung von letzterem wird dem Organismus die Möglichkeit geboten, 
die hier zweifellos keine geringe Rolle spielenden Leukozyten und gelöste 
bakterienfeindliche Stoffe an der Infektionsstelle schnell und in reichlichem 
Maße erscheinen zu lassen. Denn es war zu beobachten, daß bei der 
immunen Maus die Leukozytose und Phagozytose ständig eine intensivere 
war, und auch außerhalb der Zellen gingen die Typhusbazillen massenhafter 
zugrunde. 

Au weiteren drei Mäusen, weißen Ratten und Meerschweinchen wieder¬ 
holte Versuche ergaben dieselben Resultate, und bildete auch hier zwischen 
Normal- und Immunmaus die eher auftretende und intensivere Leuko- 
und Phagozytose den Hauptunterschied. 

Die bei den ausgeführten Versuchen gefundene, auf die Leukozyten 
ausgeübte positiv chemotaktische Wirkung des Immunserums wird auch 
durch folgenden Protokollauszug bewiesen. Bei diesen Versuchen wurden 
in die Hauttasche der Mäuse bakterienfreie mit Normal- bzw. Immunserum 
getränkte Seidenfäden eingelegt. Zeitweise entnahm ich der Hauttasche 
je einen Faden und färbte dessen Saft nach Giemsa. 

Tabelle IV. 


Zeit 

Normalserumfaden 

Immunserumfaden 

Nach 18 Stunden 

Faden saftreich, 
in 10 Gesichtsfeldern: 

49 Leukozyten 

Faden sehr saftreich, 
in 10 Gesichtsfeldern: 

90 Leukozyten 

,, 48 „ 

in 10 Gesichtsfeldern: 

50 Leukozyten 

1 

in 10 Gesichtsfeldern: 

187 Leukozyten 
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Betrachtet man diese Tabelle, so findet man, daß der der Hauttasche 
der Maus entnommene Immunserumfaden stets saft- und leukozyten¬ 
reicher ist. 

Die Ergebnisse der an subkutan mit Typhusbazillen geimpften nor¬ 
malen und immunen Tieren gemachten Versuche zusammenfassend, 
ist hauptsächlich die eher auftretende und intensivere Leukozytose als 
Folge der Wirkung des Typhusimmunserums zu betrachten. 

Diese positiv leukotaktische und phagozytosebefördernde Wirkung des 
Typhusimmunserums kann aber nicht als spezifisch betrachtet werden; 
denn eine ähnliche Wirkung besitzt auch das Normalserum, wenngleich 
in geringerem Maße. Der Unterschied zwischen den zwei Seren ist daher 
diesbezüglich bloß ein quantitativer. 

Welch wichtige Rolle aber eben diese quantitativen Unterschiede 
spielen, zeigen uns die schon geschilderten intraperitonealen Versuche. 

An der Infektionsstelle des Immuntieres fand sich stets eine be¬ 
deutendere Säfteansammlung. Allerdings muß dies in Betracht gezogen 
werden, denn darf man in mehr Saft auch die Gegenwart von mehr 
8chutzstoffen annehmen, so dürfte dieser Umstand auf den Verlauf der 
Infektion nicht indifferent sein. 

Das Meerschweinchenserum ist bekannterweise gegenüber Typhus¬ 
bazillen stark bakterizid, und trotzdem fällt das Tier bei peritonealer In¬ 
fektion dem Typhusbacillus zum Opfer, bei subkutaner Infektion hingegen 
bleibt der Prozeß lokalisiert. 

Es scheint, als wäre es nicht so sehr von Wichtigkeit, in welcher 
Menge ein Organismus Schutzstoffe besitzt; vielmehr kommt es darauf an, 
diese Schutzstoffe im entscheidenden Momente, d. h. zu Beginn der In¬ 
fektion, in genügender Menge an der Infektionsstelle konzentrieren zu 
können. Und ich glaube, daß der Unterschied zwischen der subkutanen 
und peritonealen Infektion eben durch jenen Umstand begründet sein 
kann, daß bei letzterem, infolge gewisser, noch unbekannter Umstände 
die Ausscheidung bakterienfeindlicher Stoffe langsamer vor sich geht. 


Über die Rolle von Bakteriotropinen bei der Schutzwirkung 
des Typhusimmunserums. 


Die Bakteriotropine sind nach Neufeld undRimpauim Immun¬ 
serum enthaltene thermostabile Stoffe. Durch längeres Aufbewahren des 
Serums werden dieselben nicht geschädigt, und Neu fei d und Hüne 
fanden ein 8 Jahre altes Choleraserum noch von starker bakteriotroper 
Wirkung. 
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Die Opsonine sind hingegen jene thermolabilen Bestandteile des 
Normalserums, welche nur in Gegenwart von Komplement ihre Wirkung 1 
entfalten können. Und nach Neu fei d ist gerade dieser Unterschied 
zwischen den Tropinen und den komplexen Opsoninen von eminenter 
Wichtigkeit; denn sobald man erstere gelegentlich einer Infektion in den 
Tierkörper bringt, stehen dem Organismus Schutzstoffe zur Verfügung, 
die im Gegensatz zu den Opsoninen und Bakteriolysinen, auch ohne Bei¬ 
sein von Komplement wirken können. 

Neumann gelang es besonders im Cholera- und Typhusimmun¬ 
serum bakteriotrope Stoffe zu finden. 

Aber schon vor ihm konnten Bordet, Wright und Douglas finden, 
daß viele tierische und menschliche Sera auf Typhusbazillen opsonisierend 
wirken. 

Durch den Umstand, daß wir durch gewisse Methoden in der Meer¬ 
schweinchenbauchhöhle Leukozyten ansammeln können, wird es uns mög¬ 
lich, Opsonin- bzw. Bakteriotropinversuche auch in vivo anzustellen. 


Tabelle VII. 

Bakteriotropin-Versuch. 

Je 1 Normalöse Typhusbazillen wurden im Immun- bzw. Normalserum 
1 / i Stunde bei 37° C digeriert, sodann zentrifugiert, der Bodensatz mit 
physiol. NaCl-Lösung gewaschen. Die so eventuell sensibilisierten (opsoni- 
sierten) Typhusbazillen wurden in die Exsudat enthaltende Bauchhöhle eines 
Meerschweinchens (durch einen Tag vorher erfolgte Injektion I0 ccm steriler 
Bouillon hervorgerufen) gebracht. Färbung mit Methylenblau. 


Zeit 

nach 


Exsudat aus dem Tiere, welches mit 
| Normalserum sensibilisierte Tvphus- 
bazillen bekam 


Exsudat aus dem Tiere, welches mit 
Immunserum sensibilisierte Typhus¬ 
bazillen bekam 


15 Min. 


30 


>» 


60 „ 

SO ,, 

2 7 # Std. 


Sehr viele Leukozyten. Sehr wenig Sehr viele Leukozyten. Keine extra¬ 
extrazelluläre Bazillen. Vereinzelt zellulären Bazillen. Starke Phago- 
schwache Leukozytose (intrazell. zytose (intrazell. 2—3 Bazillen). 
2—3 Bazillen). 

Sehr viele Leukozyten. Vereinzelt Sehr viele Leukozyten. Starke 
2—4 intrazell. Bazillen. Extrazell. Phagozytose. (2 — 16 intakte und 
keine Bazillen. degener. Bazillen intrazellulär.) 


i Leukozyten wie vorher. , Leukozyten wie vorher. 
Schwache Phagozytose. Starke Phagozytose. 

| Leuko- u. Phagozytose wie vorher. Leuko* u. Phagozytose wie vorher. 

Sehr viele Leukozyten. Vereinzelt Sehr viele Leukozyten. Zahlreiche 
|! 1—2 degen. intrazell. Bazillen. Phagozyten enthalten 5—10 blasse, 

I I degener. Bazillen. 
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•Studien über die Wirkung des Typhusimmunserums. 1U1 

Man ersieht hieraus, daß die mit Immuuserum behandelten Typhus- 
biziden von den Leukozyten zahlreicher aufgenommen werden. Demnach 
müßte das Immunserum solche Stoffe enthalten, welche die Aufnahme 
o-r Typhusbazillen durch Leukozyten befördern. Indessen konnten Neu- 
:'eld und Hüne (später Dean, Bail und Kubritius) nachweisen, daß es 
Iyphusstämme gibt, besonders avirulente, welche eine so starke Spoutan- 
thagozytose zeigten, daß sie dadurch zu vergleichenden Opsoniuversuchen 
gänzlich unbrauchbar waren. Andernteils konnten sie finden, daß bei 
stark virulenten Typhuskulturen die Spontanphagozytose ganz ausbleiben 
kann. 

Auch ich beobachtete, dali bei einein älteren Typhusstamme Leukozyten 
mit Typhusimmunserum sensibilisierte Typhusbazillen ebenso stark phago- 
zvtierten wie unbehandelte Typhusbazillen. 

Bei den Phagozytose versuchen in vitro gebrauchte ich die Neufeld« 
Rimpausche Methode. 

Die Leukozyten gewann ich aus der Meerschweinchenbauchhöhle, indem 
ich in diese einen Tag vorher 10 bis 15 ccm sterile Bouillon einspritzte. Nach 
18 Stunden wurde die Bauchhöhle eröffnet, mit warmer (37 ü C) Stscha- 
>tnyischer Flüssigkeit (Na oxal. 0-4 + NaCl 0*85 + Aqua dest. 700) aus¬ 
gespült. und die so gewonnene trübe Flüssigkeit durch sanftes Zentrifugieren 
mit physiol. NaCl-Lösung gewaschen. Der Bodensatz wurde nun mit Koch¬ 
salzlösung auf 2 bis 3 ecm ergänzt und so zu den Versuchen benutzt. 


Es waren besonders folgende Fragen zu beantworten: 

1. Ist zum Zustandekommen der Typbusphagozyto.se die Gegenwart 
Ton Opsoninen bzw. Bakteriotropineu unbedingt notwendig? 

2. Ist das Typhusimmunserum ein bakteriotropes Serum? 

3t Wenn nicht, zeigt vielleicht das durch das Immunserum hervor¬ 
gerufene Exsudat solche Eigenschaften? 

4/Enthält das Normalserum Typhusbazillen opsouisierende Bestand¬ 
teile? 

5. Wirkt das Typhusimmunserum auf Leukozyten stimulierend (im 
Metschnikoffschen) Sinne? 


Tabelle VIII. 

Phagozytoseversuch mit Typhusbazillen, welche mit nicht frischem 
Normal- und Typhusimmunserum behandelt wurden. 
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Vs Stunde mit Normal- */* Stunde mit Typhus- 
Z e i t Gewaschene Leukozyten gerum sensibilis. Typhus- serum sensibilis. l'yphus- 

nach + Typhusbazillen bazillen + Leukozyten- bazillen + Leukozyten- 

emulsion emulsion 

15 Min. Keine Phagozytose, ' Sehr schwache Phago- Sehr schwache Phago- 

j „ Leukozytose i zytose, zytose, Bazillen sich an 

! schwache Agglutination die Leukozyten anschmie¬ 
gend. Starke Agglutina¬ 
tion, Leukozyten in 
Gruppen verklebt 

30 „ wie vorher wie vorher Phagozytose kräftiger. 

Übriges wie vorher 

60 „ wie vorher wie vorher wie vorher. 

Dieser Versuch lehrt, daß zwischen der opsonisierenden Kraft des 
Normal- und Immunserums in vitro ein so geringer Unterschied besteht, 
daß aus diesem keine weitergehenden Schlüsse gezogen werden können. 
Auch weitere ähnliche Versuche ergaben ein sehr schwankendes Verhältnis 
des Bakteriotropin- bzw. Opsoningehaltes von Normal- und Immunserum. 

Nehmen mit Typhusserum sensibilisierte Leukozyten Typhusbazillen 
in größerer Menge auf? 

Tabelle IX. 

Färbung mit Löfflerschem Methylenblau 

Zeit Vi Stunde mit Typhusserum sensibi- '/, Stunde mit Normalserum sensibi- 
j! Meierte und gewaschene Leukozyten lisierte und gewaschene Leukozyten 
nach :| -f Typhusbazillenemulsion + Typbusbazillenemulsion 

1 Stunde i Schwache Phagozytose Vereinzelt 1—2 intrazell. Bazillen. 

| Bazillen haupts. um den Leukozyten 

2 Stunden wie vorher : wie vorher 

!i I 

Der gefundene Unterschied in der Phagozytose ist so gering, daß 
man an eine Stimulinwirkung kaum denken kann. 

Nun war jene Frage zu beantworten, ob vielleicht das mit Immun¬ 
serum erzeugte Exsudat für den Typhusbacillus in größerer Menge Opsonine 
bzw. Bakteriotropine enthält? 

Es wurde folgender Versuch ausgeführt: 

Ein Meerschweinchen bekam 10 ccm sterilisierte Bouillon -f- 0-5 ccm 
Immunserum in die Bauchhöhle gespritzt. Das nach 24 Stunden entstandene 
Exsudat wurde zentrifugiert, und die klare Flüssigkeit mittels Pipette ab¬ 
gesogen. Zu 0 • 3 ccm dieser Flüssigkeit setzte ich 0*1 com Typhusbazillen¬ 
emulsion (= 1 ccm physiol. NaCl-Lösung + 1 Normalöse Typhusbazillen) 
hinzu, und so kam die Mischung für 1 2 / 2 Stunde in den Thermostat (37° C). 
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Jetzt wurde abermals zentrifugiert, und das Zentrifugat ( = sensibilisierte 
Typhusbazillen) mit physiol. NaCl-Lösung gewaschen. Die so behandelten 
Bazillen wurden in eine gewaschene Leukozyteneraulsion hineingemischt. 
Als Kontrolle dienten in ähnlicher Weise mit Normalserum behandelte 
Typhusbazillen. 

Tabelle X. 

Färbung nach Giemsa. 


Phagozytose der 

^ e ^ mit Normalserumexsudat mit Immunserumexsudatl in physiol. NaCl-Lösung 
nach sensibilisierten j sensibilisierten j aufgeschwemmten 

Typhasbazillen Typhusbazillen i Typhusbazillen 


30 Min. Schwache Phagozytose 
(in jeder 10. bis 15. 
Leukozyte 1—4 Typhus¬ 
bazillen). 

60 „ | Schwache Phagozytose. 

Zahlreiche, meistens 
intakte Bazillen außer¬ 
halb von Leukozyten. 


Stärkere Phagozytose Vereinzelt 1—2 intrazell. 
> (in jeder fünften Leuko- Bazillen. Leukozyten 
zyte 1—7 Bazillen). J teils zerfallen. 

Innerhalb der Leukozyten! Sehr schwache Phago- 
nur Körnchen. Außerhalb zytose. Bakterien meist 
der Zellen sehr wenig , um den Leukozyten an- 
degen., blasse, gequollene} gesammelt. Bazillenzahl 
Stäbchen. ] stark zugenommen. 

Leukozyten degeneriert. 


Der Versuch ergab demnach, daß mit Typhusimmunserum - 
eisudat sensibilisierte Typhusbazillen von Leukozyten fast in 
doppelt so großer Menge aufgenommen werden, als jene, welche 
nur mit Normalserumexsudat behandelt wurden. Auffallend war 
innerhalb der Leukozyten die große Anzahl von Degenerationsformen jener 
Typhusbazillen, welche mit Immunserumexsudat sensibilisiert waren. 

Diese Tatsache beweist von neuem, daß beim Bekämpfen der Typhus¬ 
infektion nicht das Immunserum, sondern das dadurch hervorgerufene 
Exsudat die Hauptrolle spielt. 

Um zu entscheiden, ob beim letzten Versuch die mit dem Immun¬ 
serum eingeführten phagozytosebefördernden Stoffe Opsonine pder Bakterio- 
tropine waren, wurde der Versuch wiederholt, das zum Sensibilisieren be¬ 
nutzte Exsudat wurde aber vorher bei 56 0 C 1 / t Stunde lang inaktiviert, 
wodurch die vom Organismus gebildeten Opsonine wirkungslos gemacht 
wurden. 


Tabelle XI. 


Zeit 

nach 


'Mit inaktiviertem Normalexsudat Mit inaktiviertem Immunserum¬ 
behandelte Typhusbazillen i exsudat behandelte Typhusbazillen 
-f gewaschene Leukozyten 4- gewaschene Leukozyten 


l Stunde 


Keine Phagozytose. 
Bazillen und Leukozyten intakt. 


flanz vereinzelt 1 bis 3 intrazell. 

1 Bazillen. Letztere und Leukozyten 
intakt. 
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Die Tabelle betrachtend, muß angenommen werden, daß die im 
Immunserumexsudat beobachtete intensivere Phagozytose hauptsächlich 
durch die vom Organismus unter Einwirkung des Typhusimmun¬ 
serums gebildeten Opsonine herbeigeführt wird. 

Aus den Ergebnissen meiner Versuche muß ich den Schluß ziehen, 
daß bei der Wirkung des Typhusimmunserums die durch dieses hervor¬ 
gerufene Reaktion des Organismus, d. h. das rasche und aus¬ 
giebige Erscheinen der natürlichen Schutzstoffe an der Infek¬ 
tionsstelle die Hauptrolle spielt, die jedoch durch den Gehalt des 
Immunserums an fertigen Schutzstoffen unterstützt wird, welch letzterer 
Umstand besonders zu Beginn der Infektion nicht ohne Belang ist. Denn 
ich fand, daß: 

1. infolge Einwirkung des Typhusimmunserums an der Impfstelle 
stets eine intensivere Leukozytose auftritt, 

2. sowohl bei den intraperitonealen, als auch subkutanen Versuchen 
sich an der Infektionsstelle eine größere Menge Exsudates ansammelte, 
in dem Typhusbazillen massenhaft zugrunde gehen, 

3. das Typhusserum auch allein für Typhusbazillen feindliche und 
tödliche Stoffe enthält. 

Die Wirkung des Typhusimmunserums beim Pfeifferschen 
Versuche muß man sich daher folgendermaßen vorstellen: 

Ein Teil der in die Bauchhöhle des Meerschweinchens gelangten 
Typhusbazillen wird vom Peritoneum, vornehmlich aber von den Endothel¬ 
zellen des Omentums aufgenommen, ein anderer Teil hingegen gelaugt 
in die an der Infektionsstelle alsbald erscheinenden Leukozyten. Dies ist 
zwar auch bei den mit Normalserum behandelten Kontrolltieren zu beob¬ 
achten; bei den Immuntieren jedoch gehen Bazillen auch außerhalb der 
Zellen, infolge Einwirkung der mit dem Immunserum eingeführten spezi¬ 
fischen lytischen Stoffe zugrunde, wodurch eine übermäßige Vermehrung 
der Typhusbazillen verhindert und dem Organismus Zeit geboten wird, 
den Hauptfaktor bei der Bekämpfung der Infektion, d. h. seine 
normalen Schutzkräfte (gelöste bakterienfeindliche Stoffe und Leuko¬ 
zyten) an der Infektionsstelle reichlicher anzusammeln und 
hierdurch der Infektion Herr zu werden. 
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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Lfiter: Prof. Flügge.) 

Zur Beurteilung der Rauch- und Rußfrage. 

Von 

MarinestaL»arzt Dr. Gebecke, 

kommandiert zum jQatitut. 


Die Hauch- und Rußfrage hat im vorigen Jahrhundert eine wesent¬ 
liche Bedeutung bekommen durch die kolossale Zunahme des Kohleu- 
verbrauchs und durch den Massenverbrauch auf engbegrenzten Gebieten. 
Die gewaltige Entwicklung der Industrie im letzten Jahrhundert, die Ent¬ 
stehung der Großstädte machten, wie Liefmann sich ausdrückt, die 
Rauch- und Rußplage zu einem „modernen Übel“. Ein Vergleich der 
Zahlen der Kohlenproduktion auf der ganzen Erde — im Jahre 1810: 
12 Millionen Tonnen; 1850: 82-6; 1875: 283*0; 1895: 587*9 Millionen 
I Tonnen — läßt die Berechtigung dieses Ausdrucks erkennen. Entsprechend 
ist der Kohlenverbrauch in den Großstädten ein enormer; pro Kopf und 
Jahr in London 1436 Vg , Berlin 1561 k », etwa ebensoviel in Paris; in 
Städten, wie Chemnitz, Cüln, Magdeburg, ist der Verbrauch sogar doppelt 
so hoch berechnet. 

Über die Wirkung des durch diesen Massenverbrauch hervorgerufenen 
Rauches ist in den letzten Jahrzehnten eine umfangreiche Literatur ent¬ 
standen. Die Zahl der nach wissenschaftlicher Methode angestellten Unter¬ 
suchungen ist aber verhältnismäßig gering. Die Schuld hieran dürfte in 
erster Linie der Mangel an geeigneten Verfahren zur Luftuntersuchung tragen. 

Zweifellos ist aber für ein rationelles Vorgehen gegen die Rauch- und 
Rußplage eine möglichst genaue Kenntnis der wirklichen Schäden, die 
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durch sie angerichtet werden, nötig. Denn die Frage, ob und in welchem 
Umfange gesetzliche Bestimmungen und Eingriffe in das wirtschaftliche 
Leben zur Freihaltung der Luft von Rauch durchgeführt werden dürfen, 
wird verschieden zu beantworten sein, je nachdem wir eine Schädigung - 
durch Rauch und Ruß nur für möglich halten, oder ob sich bestimmte 
schädliche, meßbare Einflüsse wirtschaftlicher oder gesundheitlicher Xatur 
nach weisen lassen. 

Für die Untersuchungen über Rauch und Ruß kommt natürlich in 
erster Linie die diffuse Rauchplage in Betracht, von der die lokalen Be¬ 
lästigungen durch einzelne besonders starke Rauchquellen zu trennen sind. 
Diese Übelstände einer diffusen Rauchplage werden in der Regel nur in 
größeren Städten empfunden werden. Ein Urteil über den Umfang der¬ 
selben ist aber bisher nicht möglich. Wenn nach einer vom „Deutschen 
Verein für öffentliche Gesundheitspflege“ im Jahre 1900 veranstalteten 
Umfrage von 300 deutschen Städten mit mehr als 15000 Einwohnern 
etwa 60 angeblich unter der Rauchplage litten, so zeigen die einzelnen 
Urteile, daß die Unterscheidung zwischen diffuser Rauchplage und 
lokalen Belästigungen nicht immer gemacht ist. Unter den 60 Städten 
linden sich verschiedene, in denen wohl größere industrielle Betriebe an 
einzelnen Stellen oder Gegenden die letzteren verursachen, eine diffuse Luft¬ 
verderbnis aber nicht besteht. Solche allgemeinen Urteile können also nicht 
die Unterlagen für ein bestimmtes gesetzgeberisches Vorgehen gegen die 
Rauchplage geben. Vorbedingung für eine richtige Bewertung der durch 
den Rauch bedingten Gefahren wären zunächst einheitliche Untersuchungen 
und analytische Messungen des schädlichen Agens, wie sie Rubner seiner¬ 
zeit gefordert hat, und mit deuen in diesem Jahre auf Anregung von Es- 
marchs in einer Reihe von Städten der Anfang gemacht ist. 

Sinnfällig sind besonders die Schäden in wirtschaftlicher Beziehung. 
Der ungenügenden Ausnützung des Brennstoffs wird schon seit langem 
von Ingenieuren und Technikern ein großes Interesse entgegengebracht. 
Die Verschmutzung unserer Umgebung durch Rauch und Ruß und die 
dadurch bedingten Kosten der Reinigung dürften geringer zu veranschlagen 
sein, ebenso die allmählich zerstörende Wirkung der schwefligen Säure 
des Rauches auf Steinbauten. Letzteres wird sich auch mehr bei größeren 
lokalen Quellen bemerkbar machen, wie bei dem oft erwähnten Beispiel 
der Auflösung der Fassade des Kölner Domes. 

Weiter ist ein schädigender Einfluß des Rauches, insbesondere des 
Hüttenrauches auf die Vegetation an verschiedenen Orten konstatiert 
und durch das Experiment bestätigt. Besonders die Nadelhölzer, Buchen 
und Birken haben unter den Rauchgasen zu leiden. Aber auch hier 
können wir nicht von einer diffusen Rauchplage sprechen; und der gesund- 
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heitliche Schaden, der dadurch indirekt veranlaßt werden kann, dürfte nur 
gering zu bewerten sein. 

Anders verhält es sich schon mit dem Einfluß des Rauches und 
Rußes auf die klimatischen Verhältnisse. Die suspendierten Teile 
können, wenn sie in erheblichen Mengen, wie über größeren Städten, vor¬ 
handen sind und infolgedessen ihrer Beseitigung durch die Bewegung der 
Luft großen Widerstand entgegensetzen, an sich wesentlich zur Verdunke¬ 
lung der Atmosphäre beitragen; ebenso dadurch, daß sie'die Nebelbildung 
begünstigen, indem sie bei eventuell vorhandener Luftfeuchtigkeit als 
Kondensationskeme dienen. Es ist für eine Reihe von Großstädten fest¬ 
gestellt', daß die Zahl der Sonnenscheinstunden, besonders im Winter, 
ganz wesentlich herabgesetzt ist. 

Die infolge der Absorption des Lichtes durch die Rußteilchen und 
durch die Nebelbildung hervorgerufene Liohtverminderung wird sich bei 
Ausführung feiner Arbeiten in geschlossenen, unter gewöhnlichen Verhält¬ 
nissen genügend beleuchteten Räumen oft störend bemerkbar machen und 
die Augen der Arbeitenden schädigen. 

Allgemein anerkannt ist auch der deutliche Einfluß trüber Tage auf 
die seelische Stimmung des Menschen. 

Eine geringere Bedeutung dürfte der zeitweiligen Beeinträchtigung 
der Sonnenstrahlung bei der Vernichtung der Bakterien, insbesondere der 
krankheitserregenden, zukommen. 

Bei der Nebelbildung spielen allerdings noch andere Momente mit, 
deren Einfluß schwer abzuschätzen ist. Sicher kommen Nebel auch da 
häufig vor, wo Ruß nicht vorhanden ist, wie auf dem Meere; und experi¬ 
mentell lassen sich auch Staubteilchen als Kondensationskerne für die sich 
niederschlagenden Wassertröpfchen benutzen. 

Ferner wird ein direkt schädlicher Einfluß des Rauches auf deu 
menschlichen. Organismus, auf die Lungen vermutet. Der Unterschied 
im Gehalt an Kohlepigment zwischen Stadt- und Landlungen, zwischen 
solchen aus Industriegegenden und solchen aus laudwirtschaftlichen Kreisen 
schien darauf zu deuten. Experimentell war nachgewiesen, daß für die 
Entstehung der Anthrakose im wesentlichen die Einatmung der Ruß- und 
Kohleteilchen verantwortlich zu machen sei; die vor einigen Jahren 
auftretende Behauptung von der intestinalen Entstehung der Anthrakose 
konnte bald durch zahlreiche übereinstimmende Arbeiten widerlegt werden. 
■— Die innige Berührung mit den differenten Gasen des Rauches, wie der 
schwefligen Säure, sowie die Ablagerung des Rußes in den Lungen lassen 
eine Reizung der empfindlichen Schleimhäute des Respirationstractus er¬ 
warten. Versuche, wie die von Kisskalt, der durch Einatmung von S0 2 
bei Kaninchen eine Beschleunigung der Tuberkulose erzielte, oder wie die 
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von Bartel und Neumann, die ein ähnliches Verhalten bei alten Anthra¬ 
kosemeerschweinchen feststellten, scheinen diese Vermutung zu stützen. Nun 
lassen zwar solche absichtlich stark übertriebenen Experimente, die mehr 
oder weniger akute Schädigungen hervorrufen, nicht ohne weiteres Schlüsse 
zu auf den chronischen Einfluß kleinster Mengen eines schädigenden Agens; 
und in der Tat scheint auch bis zu einem gewissen Grade die Erfahrung 
gegen die Verwertbarkeit der angedeuteten Resultate zu sprechen. 

So neigte man z. B. auf Grund von Erfahrungen über Erkrankungen 
der Kohlengrubenarbeiter bis vor kurzem sogar zu der Ansicht, daß die 
Einatmung von Kohle den Verlauf einer Tuberkulose günstig beeinflusse. 
In einer Statistik aus dem Königlich preußischen statistischen Bureau über 
die Sterblichkeit an Lungenkrankheiten der verschiedenen Berufsarten, die 
Ogle auf dem VII. internationalen Hygienekongreß demonstrierte, haben 
die Bergleute in Kohlengruben die günstigste Stellung in den staublichen 
Gewerben. 

Auch Zahlen über die Erkrankungen der Atmungsorgane, wie wir sie 
in Weyls Handbuch der Hygiene finden, sprechen nicht für eine im Zu¬ 
nehmen begriffene Schädigung für die Lungen: Nach Füller erkrankten 
1868 bis 1875 4*5 Prozent der Mitglieder des Oberschlesischen Kuapp- 
schaftsVereins an Krankheiten der Atmungsorgane; 1888 3*2 Prozent. 
Im Saarbrückener Knappschaftsrevier 14*7 Prozent bzw. 11*8 Prozent. 
Im Knappschaftsverein in Bochum wurden 1908 die Erkrankungen der 
Atmungsorgane von denen der Verdauungsorgane um die Hälfte übertroffen. 

Auch nach dem rekordmäßigen Kohlen an Bord der Kriegsschiffe, 
bei dem die Mannschaften stundenlang bei angestrengtester Lungentätig¬ 
keit ganz gewaltige Mengen von Kohlenstaub einatmen, ist, soweit mir 
bekannt, ein vermehrtes Auftreten von akuten Lungenkrankheiten bisher 
nicht beobachtet. 

Gegen eine direkt offensive Rolle der Rußteilchen allein spricht eiue 
kleine Statistik über Lungenkrankheiten der Kaminkehrer, die ich bei der 
Berliner Ortskrankenkasse zusammeugestellt habe (s„ Tabelle I). 


Tabelle I. 

An lvraukheiten der Atmungsorgane erkrankten auf 1000 Personen: 


In der Ortskrankenkasse Leipzig u. Umgegend 1887-1905: 

ln derürtskranken- 
kasse Berlin: 

Zement- 

u. Kalk- La J d ' , Dnd 

• i . borst- 

Industrie wirtschaft 

i Maschinisten 

1 Verkehrs- ; und Heizer 
gewerbe in allen Be- 
s trieben 

Bureau-, 
Kontor- und 
jLadenpersonal 

Kaminkehrer 

1906—1909 

Fälle j Tage Fälle Tage 

Fälle Tage Fälle 

Tage 

Fälle Tage 

Fälle Tage 

91.4 2203 74-2 2187 

56-4 1328 44-6 

1188 

33-0 909 

42-7 972*5 
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Auch sonstige Erfahrungen über diese der konzentrierten Ruß¬ 
einatmung ausgesetzte Arbeiterklasse sprechen dagegen. — Unter der Reihe 
von Einwänden, die sich gegen die Verwendbarkeit dieser Zahlen bei der 
Frage nach der Beurteilung der Mortalitätsziffer an Lungenkrankheiten 
richten, steht mit an erster Stelle, daß es sich bei den betreffenden Be¬ 
rufen in der Regel um ausgesuchtes Menschenmaterial handelt, und daß 
die Statistiken die Invaliden nicht berücksichtigen. Aus diesen Gründen 
erscheinen mir auch die Morbiditätszahlen bei einzelnen Berufsarten wert¬ 
voller als die Mortalitätsziffern. Mit der einheitlichen Handhabung solcher 
Statistiken ist aber jetzt erst von der Ortskrankeukasse Leipzig der Anfang 
gemacht worden. 

Wir sind deshalb vorläufig darauf angewiesen, durch Betrachtung und 
Vergleiche der SterblichkeitsZiffern ganzer Gemeinwesen zu Schlüssen 
über bestimmte Einflüsse zu kommen und eventuell Parallelen mit der 
zunehmenden Luftverunreinigung durch Rauch und Ruß zu ziehen. Im 
besonderen wäre es denkbar, daß der schädliche Einfluß der in verhältnis¬ 
mäßig geringen Mengen in der Luft vorhandenen differenten Rauchgase 
an den weniger widerstandsfähigen empfindlichen Lungen der Kinder sich 
am ehesten bemerkbar macht, indem durch die chronische Einwirkung 
eine gewisse Disposition für spätere, eventuell tödlich verlaufende Er¬ 
krankungen geschaffen würde. 

Wir bezeichnen zweckmäßig, nach Vorgang von Ascher, die tuberku¬ 
lösen Lungenkrankheiten mit T und die nichttuberkulösen mit NT. 

Für die Tuberkulose scheint nun in fast allen Kulturländern in den 
letzten Jahrzehnten eine fast ständige Abnahme der Sterblichkeitsziflfer 
beobachtet zu sein. Es bleibt die Frage, ob die nichttuberkulösen, im 
wesentlichen entzündlichen Erkrankungen der Atmungswege ein anderes 
Verhalten zeigen. 

Bei oberflächlicher Betrachtung scheint die preußische Statistik dies 
in bejahendem Sinne zu beantworten. 

Die preußische Statistik (Tab. II) beginnt 1875. Die Tuberkulose 
geht von 1879 ab (32) fast ständig zurück (15-50 im Jahre 1906). Die 
Zahl der Todesfälle an NT ist in den ersten 5 Jahren ganz gleich und 
auffallend niedrig (16); sie steigt dann in den nächsten 4 Jahren bis 
etwa 22 im Jahre 1883 und bleibt während der 80er Jahre auf dieser 
Höhe, um dann für die nächsten 4 Jahre (1890 bis 1893) ganz plötzlich 
heraufzugehen auf 29 bis 31. 1894 sinkt sie bis 26 und hält sich so bis 
bis 1908 ziemlich gleichmäßig. Nur während der Jahre 1899 und 1900 
erhebt sie sich wieder ähnlich wie zu Anfang der 90er Jahre auf 29 bzw. 31. 
Der plötzliche Anstieg zu Anfang der 90 er Jahre findet sich aber ebenso 
deutlich in allen Ländern, die damals von der Influenzaepidemie heim- 
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Tabelle II. 

Von je 10000 am 1. Januar Lebenden starben in Preußen: 


Im 

Jahre 

T 

NT 

An 

Krämpfen 

An un- 
j bekannten 
Todes¬ 
ursachen 


Bemerkungen 

1875 1 

32-16 

— 

44-97 

[ 89*48 

Entnommen bzw. berechnet aas der 

1876 i 

30-95 

_ 

44-19 

33-52 


„Preußischen Statistik 44 . 

1877 

32-01 

16-29 

42-67 

32-32 

, (Amtliches Quellenmaterial.) 

1878 

32-51 

16-19 

42*31 

33-85 

* T 

= Tuberkulose. 

1879 

32*46 

16*63 

40*55 

32-53 

NT 

= Erkrankungen der Atmungs- 

1880 

31*12 

18*04 

42-08 

32-81 

1 

Organe und andere Lungen¬ 
krankheiten. 

1881 

30-89 

20-36 

38-68 

30-70 

« T 

= Tuberkulose der Lungen. 

1882 

30-88 

19-89 

39-27 

29*97 

NT 

= Lungenentzündung u. ln- 

1883 , 

31-75 

21-95 

39*26 

28*96 


fluenza und Krankheiten 

1884 

31-02 

20-69 

39-62 

27-99 


der Atmungsorgane. 

1885 

30-76 

21-92 

37-87 

27-49 



1886 

31-14 

22-70 

41-38 

27-92 



1887 

29-33 

22-17 

35-76 

26-06 



1888 

28-92 

21-74 

35-82 

24-92 



1889 

27-97 

21-60 

35-55 

— 



1890 

28-11 

28-65 

34-61 

— 



1891 

26-72 

26-18 

34-62 

— 

1 


1892 

25-01 

30-93 

33-72 

— 



1893 

25-96 

31-55 

32-93 

— 



1894 

23-89 

26-03 

30-56 

i — 



1895 , 

23-26 | 

25-30 

32-26 

20-16 



1896 

22-07 

26-63 

29-49 

20-28 



1897 

21-81 , 

26-01 

30-45 

20-56 



1898 

20-08 

24-86 

28-81 

19-94 

i 


1899 

20-71 | 

28-89 | 

29-11 

20-80 

1 


1900 

21-13 

31-01 

30-02 

21-15 



1901 

19-54 

26-11 

26-80 , 

19-86 | 



1902 

19-04 

26-35 

23-70 

— 



1901 51 

18-27 

26-12 , 

i 

— 



1902 

17-76 

27-33 

i 

— 



1903 

18-04 

27-06 

_ i 

— 



1904 | 

17-67 

26-35 

— 

— 



1905 j 

17-34 

27-89 

— 

— 



1906 1 

15-50 

24-53 

— 

— j 




gesucht wurden. Ebenso zeigt sich hier fast überall ein ähnliches Ver¬ 
halten am Ausgang desselben Jahrzehnts, entsprechend dem erneuten 
stärkeren Auftreten der Influenza. Unter den als NT verzeichneten Zahlen 
wird also ein großer Teil der Influenzafälle direkt zu suchen sein. Außer¬ 
dem muß nach den gemachten Beobachtungen angenommen werden, daß 
die Influenza vielfach den Boden für eine spätere, tödlich verlaufende 
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Lungenerkrankung bereitet hat. Wenn wir hierdurch das Ansteigen der 
akuten Lungenkrankheiten während dieser beiden Perioden erklären können, 
so bleibt doch noch eine Differenz von etwa 4 °/ 000 zwischen den 80er 
Jahren und den beiden letzten Jahrzehnten. Diese läßt sich aber durch 
verschiedene Momente so weit erklären, daß füglich nicht auf eine durch 
die Statistik bewiesene Zunahme der entzündlichen Erkrankungen der 
Atmungsorgane geschlossen werden kann. Einmal ist die Influenza nach 
der großen Epidemie nicht vollkommen verschwunden. Ferner ist zu Ende 
der 90er Jahre die Anzeigepflicht für Tuberkulose eingeführt; und es ist 
wohl anzunehmen, daß hierdurch die Diagnosenstellung vielfach beeinflußt 
und dadurch ein Ansteigen von NT bedingt worden ist. Es stimmt dies 
mit den Erfahrungen überein, die in Krankenkassen gemacht werden. 
So heißt es in dem Verwaltungsbericht von 1906 des Bochumer allgemeinen 
Knappschaftsvereins: „An Lungentuberkulose waren erkrankt 270; es 
starben 241. Es ist zweifellos, daß mit Rücksicht auf die Patienten die 
Diagnose auf den Krankenscheinen, nach denen die Statistik aufgestellt 
wird, in vielen Fällen nicht zum Ausdruck gebracht wurde.“ Weiter 
muß auch die gleichzeitig starke Abnahme der Rubrik „Krämpfe“ (von 
39 im Jahre 1883 auf 23 im Jahre 1902) und „unbekannte Todesursachen“ 
(von 29 im Jahre 1883 auf 20 im Jahre 1901) berücksichtigt werden. 
Die folgenden Kurven geben uns ein übersichtliches Bild dieser Ver¬ 
schiebungen (s. S. 112). 

Die Abnahme der beiden Rubriken war in den ersten Jahren der 
Statistik verhältnismäßig noch stärker. Die Rubrik „Unbekannte Todes¬ 
ursachen“ betrug 1875: 39; 1882 nur noch 30; entsprechend für „Krämpfe“ 
45 bzw. 39. Daß sich in diesen Zahlen lediglich eine Abnahme bestimmter 
Krankheiten ausdrückt, wird niemaud behaupten; vielmehr wird man au- 
nehmen müssen, daß es sich hierbei zum großen Teil um eine zunehmende 
Sicherheit in der Diagnosenstellung handelt, deren Einfluß auf die Zahl 
der Todesfälle an NT nicht ausgeblieben sein wird. Zudem bieten Sta¬ 
tistiken im Anfang kein zuverlässiges Material; und ich würde es nicht 
wagen, die ersten Jahre der preußischen Statistik den späteren gegenüber 
zu stellen. Eine gewisse Stetigkeit zeigt sich, wie auch sonst aus der 
Durchsicht von Statistiken einzelner Bezirke liervorgeht, erst etwa von 
1888 ab. 

Wir müssen also bei zeitlichen Vergleichen der preußischen Statistik 
die ersten Jahre, bis etwa 1883, ferner die Influenzajahre 1890 bis 1893 
und 1899 bis 1900 ausschalten. Die übrigen Jahre lassen sich in zwei 
Abschnitte trennen. Im ersten, vor dem Auftreten der Influenza, betrug 
die Sterblichkeit an NT ziemlich gleichmäßig 22 auf 10000 Einwohner; 
im zweiten hielt sie sich in der gleichen Weise etwa um 26. Der Unter- 
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schied in beiden Perioden wird durch die ausgeführten Gründe erklärlich. 
Eine ständige Zunahme der entzündlichen Krankheiten der Atmungsorgane, 
die etwa auf eine gleichmäßig zunehmende Schädlichkeit, wie die Rauch¬ 
plage zurückzuführen wäre, kann jedenfalls hieraus nicht abgeleitet werden. 



a 

h 

c 

d 

e 


Kurve für NT -f T. 
„ .. T. 

„ NT. 


K rümpfe. 

unbekannte T d es Ursache n. 
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Für das Königreich Sachsen finden sich in Tabelle III die Zahlen für 
die Jahre 1893 bis 1906. Wir sehen 1893 noch das letzte Jahr der 
großen Influenzaepidemie mit beträchtlichem Hochstand der akuten Luugen- 
krankheiten (27*7), dem im nächsten Jahre ein starker Abfall (auf 20-2) 
folgt. In den letzten 12 Jahren zeigt sich dann im ganzen eine geringe 
Abnahme; nur im Jahre 1899 haben wir einen Anstieg auf 22-9, an¬ 
scheinend unter dem Einflüsse des erneuten Auftretens der Influenza. 


Tabelle III. 


Im 

Königreich Sachsen starben von je 

10000 Lebenden: 




a 

t> ! 

l Sonstige 


Im 

T 

NT 

Lungen¬ 

i entzündliche 

Bemerkungen 

Jahre 

ent¬ 

Krankheiten 



zündung 

der Atniungs- 





(kruppöse) 

organe | 


1 S*J3 

21-5 

: 27-7 

13-1 

14*6 

Entnommen bzw. berechnet 

1894 

21-4 

: 20*2 

8*6 

11*6 

aus den „Jahresberichten 

1895 

21*0 

19-4 

8-6 

10*8 

für das Medizinalwesen im 
Königreich Sachsen“. 

1896 

20-1 

! 20*3 1 

9-0 

11-3 

1 0 

1897 

19*7 

20*0 

9-1 

1U‘9 

T = Tub e rkulose d. Lungeu. 
NT = a + b. 

1898 

18-3 

18*8 

9 • t 

9-7 

1899 

19*8 

22-9 

10-6 

12*3 


1900 

19-0 

19-4 

9*0 

10-4 


1901 

16-8 

18-1 

9-0 

9-1 


1902 

15*8 

, 18-8 

9-4 

9.4 


1903 

14-6 

19-9 

9-6 

10.3 


1904 

14*5 

19*6 

10-9 

8-7 


1905 

15*2 

19-0 

10-2 

8*8 : 


1906 

18*6 

16-0 

8*9 

7-1 i 



Für das Königreich Württemberg entnehme ich einer Arbeit Elbens, 
daß genauere Zahlen vor 1892 dort nicht vorliegen, in dem Jahrzehnt 
1892 bis 1901 aber die Rubrik ..sonstige entzündliche Krankheiten der 
Atmungsorgane“ gleich geblieben ist. 

Für Bayern (siehe Tabelle IV) nimmt die Zahl der akuten Lungen- 
krankeiten nach der Statistik von 1871 bis 1887 etwas zu (von 24*1 
auf 28*2); ebenso auch die Tuberkulose (von 26*8 auf 28*2 im Jahre 
1886). 1888 tritt aber ein vollständiger Umschwung mit der genaueren 

Spezialisierung der Diagnosen ein. Die Tuberkulose fallt von 33-4 bis 
27-3 im Jahre 1904. Einen noch stärkeren Rückgang zeigen die Zahlen 
der nicht tuberkulösen Erkrankungen der Atmungsorgane, sowohl jede 
einzelne für sich, wie alle zusammen, letztere von 43*2 auf 28-3 im Jahre 
1904. Die Zahlen fallen fast ständig ab und zeigen nur, wie auch die 
übrigen Tabellen, einen größeren Anstieg in den Jahren 1890 bis 1893, 

Zeitsi'hr. f. Hygiene. L.XVIII , 8 
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Tabelle IV. 

Im Königreich Bayern starben von lOOOOO Lebenden: 



1 

1 


NT 


i 

»-t 


1 ' " 



A 

1 b 

c 

4 


»T3 P 
a ® 



Im 

Jahre 

T 

umonie, Bron* 
is, Pleuritis bis 
, dann kruppöse 
genentziinaung 

§;> 

:P 5 P 

N fl 

Q A 

2^ « 

H M £ 

Ifl 

il?s 

W n © 3 

4) <n 

| 

Entzündungd.Nase, 
des Kehlkopfes u. d. 
Bronch. inkl. Krupp, 

| exkl. Diphtherie 

, 

NT 

in 

Summa 

.3 

** .§ 
bQ 2 

fl es 
fl 00 
« 00 
<-fl oo 

2 S 

Altersschwäche 

Unbestimmte 

Todesursachen 


J 

V p 

o*£ ao 0 

fl ® 

•< 

2 fl So 

< bß o 


J fl 
< £ 


i 

1871 

268 

241 

_ 

— 

— 

— 

247 

265 

— 

1872 

251 1 

200 

— 

— 

— 

— 

257 

231 

— 

1878 

256 1 

204 

— 

— 

— 

— 

262 

249 

— 

1874 1 

232 

226 

— 

— 

— 

— 

250 

242 

— 

18T5 1 

249 

242 

— 


— 

— 

| 251 

238 

j — 

1876 

248 

226 

— 

— 

— 

i — 

i 237 

234 

j — 

1877 

256 ! 

285 

— 

— 


— 

220 

229 

— 

1878 

271 

236 

— 

— 

— 

— 

1 210 

240 

— 

1879 , 

268 

238 

— 

— 

— 

— 

196 

251 

— 

1880 

242 

244 

242 


— 

_ 

— 

201 

233 

— 

1881 

255 


— 

— 

— 

185 

234 

— 

1882 

259 

286 


— 

— 

— 

176 

231 

— 

1883 

271 

271 

— 

— 

— 

— 

176 

245 

— 

1884 

272 

255 

— 

— 

_ 

, — 

169 

231 

— 

1885 ; 

285 

278 

— 

— 

— 

— 

157 

246 

— 

1886 

1 282 

262 

— 

— 

— 

— 

151 

222 

— 

1887 

— 

282 

— 

— 

— 

— i 

124 

230 

— 

1888| 

334 

130 

96 

64 

142 

432 

159 

259 

120*0 

1889i| 

315 

100 

72 

52 

127 

351 

155 

224 

95*2 

1890 

335 

112 

78 

56 

142 

388 

145 

245 

98*9 

1891 

| 329 

111 

76-9 

| 54-2 

145 

387-1 

145 

228 

101*7 

1892 

312-8 

! 122-9 

74-5 

| 50-1 

144-7 

392-2 

157-8 

132*3 

96*5 

1898 

314-5 

133-8 

79-7 

49-3 

138 

400-8 

143-6 I 241-6 

95*4 

1894 

316-9 

101-2 

74-6 I 

39-8 

130-3 

345-9 

134-6 

199-8 

84-3 

1895 

311-1 

90-9 

77-2 

i 

40-8 

115-5 

324-4 | 

133-6 

213-9 

80*5 

1896 

295-2 

99-7 

73-2 

39-3 

105-2 

317-4 , 

118-6 

211*3 

75*9 

1897 

! 302-3 

94-7 

76-1 

37-3 

115-9 

324-0 1 

119-9 

214-7 

82*2 

1898 

281-4 

93-5 

75-5 

34-5 

107-3 > 

310-8 

117-4 

208-3 

77*4 

1899 

284-9 

102-2 

83-1 

38-7 

112-5 

; 336-5 

113*2 

213-6 

72*3 

1900 

298-7 | 

90-9 

85-2 

87-7 

106-0 

319-8 

120-3 

209-3 

78-7 

1901 

287-0 | 

87-7 

81-7 

32-9 

98-0 j 

300-3 

96-7 

196-2 

78-9 

1902 

279-9 

97-2 

85-9 

35-8 

97-8 

316-7 

99-2 

191*0 

72*4 

1903 

278-9 

94-4 

94*0 1 

34-5 

97-0 

319.9 >: 99-9 

191-1 

70-7 

1904 

273-1 

83-4 

88*2 , 

30-5 

80-5 ! 

! 282-6 

93-5 

183*5 

67-8 


Bis ISST: T Lungentuberkulose 4 - allgemeine Tuberk. 

^ = . ” + >. „ + Basilanneningitis. 

N T = Pneumomie + Bronchitis + Pleuritis; bzw. = a 4- b -f* c 4- d (s. oben). 
Entnommen bzw. berechnet aus den „Generalberichten über die Sanitätsverwaltnog 

im Königreich Bayern“. 
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einen kleineren im Jahre 1899, beide bedingt wohl gleichfalls durch die 
In. fluenzaepidemie. Die genauere Spezialisierung der bayrischen Statistik 
läßt erkennen, daß unter den Lungenkrankheiten durch die Influenza be¬ 
sonders beeinflußt ist die Zahl der tödlich verlaufenen Pneumonien. 

Die Betrachtung der gesamten Tabelle IV läßt kaum einen Zweifel, 
daß der auffällige plötzliche Umschwung in der Sterblichkeit an Lungen¬ 
krankheiten mit der Diagnosenänderung, bzw. genaueren Spezialisierung 
eingesetzt hat. Die in den Jahren 1871 bis 1887 anscheinend vorhandene 
Zunahme der Krankheiten der Atmungsorgane muß uns somit lediglich 
zur Warnung dienen, ältere Zahlen ohne weiteres mit solchen jüngeren 
Datums zu vergleichen. Jedenfalls haben während der beiden letzten 
Jahrzehnte in Bayern die Lungenkrankheiten, besonders die entzündlichen 
Erkrankungen der Atmungswege ganz wesentlich abgenommen, trotzdem 
auch hier Rubriken wie „Abzehrung der Kinder“, „Altersschwäche“, „un¬ 
bestimmte Todesursachen“ einen beträchtlichen Rückgang zeigen. 


Tabelle V. 


Todesursachen in deutschen Orten mit mehr als 15000 Einwohnern. 
(Die Vororte Berlins mit weniger als 15000 Einw. sind mit einbezogen.) 


Auf 



Auf 

---j 


lOOllOO 

T 

NT 

100 000 

T 

NT 

Einwohner 

1 


Einwohner >1 



1877 I 1 

372*1 

303-5 

1891 0 

290-1 

273*3 

1878 

367*4 

311*9 

1892 

268-1 

297*6 

1879 

358-3 

306-5 

1893 

269-1 

808-7 

1880 

345-8 

308*5 

1894 

255-3 

244*2 

1881 

344-9 

312*8 

1895 

251-2 

253-1 

1882 

345-8 

316*8 

1896 

234*0 

267-0 

1883 

353-8 

323-1 

1897 | 

. 230-0 

239'-1 

1884 

351-1 

| 304-1 

1398 

213-6 

i 250-8 

1885 

344-7 

267*5 

1899 

221-8 

273-3 

1886 

335 • 8 

274-8 

1900 

222-6 

278-4 

1887 

310*0 

260-7 

1901 

205-5 

251-0 

1888 

313*2 

261-0 

1902 

199-2 

246-1 

1889 

310*7 

I 266-0 

1903 • 

193-8 

233-2 

1»90 

293*2 

317-6 

1904 

191-2 

229-8 


T = Lungentuberkulose. 

NT = Akute Erkrankungen der Atmungsorgane einschl. Keuchhusten; ausgenommen 
1885—1887, in denen Keuchhusten unter „alle übrigen Todesursachen“ ge¬ 
führt wurde. 


Entnommen aus dem „Statistischen Handbuch für das Deutsche Reich“. 

(Kaiserl. Stat. Amt.) 
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Tabelle V zeigt uns die entsprechenden Zahlen für die deutschen Orte 
mit mehr als 15000 Einwohueru. Die Tuberkulose nimmt von 1877 (37*2) 
ständig ab bis 1904 (19-1). Die akuten Lungenkrankheiten halten sich 
in den ersten Jahren 1877 bis 1884 auf etwas über 30, um dann fast 
gleichmäßig herunterzugehen bis 22.9. In den Jahren 1885 bis 1887 
fehlt allerdings unter der Rubrik NT der Keuchhusten; die niedrigen 
Werte dürften sich zum Teil hierdurch erklären; aber auch 1888 und 1889 
erreicht NT nicht die frühere Höhe vor 1884. Die Jahre 1890 bis 1893 
zeigen ebenfalls ein beträchtliches Ansteigen unter dem Einfluß der In¬ 
fluenza; in geringerem Grade auch die Jahre 1899 und 1900. Im ganzen 
ist jedenfalls eine dauernde Abnahme der Tuberkulose, eine fast gleich¬ 
mäßige auch der entzündlichen Krankheiten der Atmungsorgane von etwa 
1883 ab, mit Ausnahme der Influenzajahre zu konstatieren. 

Das Zahlenmaterial dieser Tabellen ganzer Länder ist aber sicherlich 
im einzelnen sehr verschiedenartig zusammengesetzt. Deshalb ist ihm für 
eventuelle weitgehende Schlußfolgerungen das kleinerer Bezirke und größerer 
Städte mit zuverlässiger Statistik vorzuziehen. Ich habe nun aus den 
Veröffentlichungen bzw. medizinalstatistischen Mitteilungen des kaiserlichen 
Gesundheitsamtes die Zahlen einer Reihe von 20 größeren deutschen 
Städten zusammengestellt (Tabelle VI, VII und VIII), im wesentlichen 
von solchen, die eine zunehmende Rauchbelästigung im Laufe der letzten 
Jahrzehnte vermuten lassen. Wir linden bei ihnen sämtlich eine ständige, 
meist ganz auffallende Abnahme der Tuberkulose in den letzten Jahr¬ 
zehnten; nur in Breslau sind die Ziffern für die Tuberkulosesterblichkeit 
gleich geblieben. Bei sämtlichen Städten zeigt sich ferner ein mehr oder 
weniger starkes Heraufgehen der Sterblichkeit an entzündlichen Erkran¬ 
kungen der Atmungsorgane während der lulliu nzaperiode 1890 bis 1893, 
nicht überall ganz so ausgesprochen auch während des erneuten stärkeren 
Auftretens der Influenza 1899/1900. Die Tuberkulosesterblichkeit zeigt 
sich durch die Influenzaperiode mit Ausnahme von Breslau niemals be¬ 
einflußt. Wenn wir die Städte einzeln betrachten, so finden wir nach 
anfänglichem Gleichbleiben der Sterblichkeitsziller an NT in Essen und 
Mühlheim a. d. Ruhr von 1901 ab eine starke Abnahme der nichttuberku¬ 
lösen Erkrankungen, in Bochum einen deutlichen Rückgang von 1894 ab, 
in Dortmund erst seit 1904. Eine ausgesprochene Abnahme der ent¬ 
zündlichen Krankheiten der Atmungswege in den beiden letzten Jahr¬ 
zehnten gegenüber den 80er Jahren lassen ferner erkennen, wenn man 
die Iniluenzaperiode ausschaltet: Hamburg, Magdeburg, Dresden, Creleld, 
Mannheim, Leipzig. Nürnberg; auch in Berlin ist eine geringe Abnahme 
zu verzeichnen. Hier läßt anscheinend die Diaguoseuänderung im Jahre 
1905 (bisher akute Erkrankungen der Atmungsorgane, dann „Krankheiten 
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Tabelle VI. 

Von 10 000 Lebenden starben in: 


— 

- 


— —■ 


- - 

-- - 

— 

- ~ 

- - 

Im 

Berlin 

Bochum 

Breslau 

Cassel 

Xürnberg 

Dresden 

Hamburg 

Jahre 

T NT 

T NT 

T 

NT 

T NT 

T NT 

T NT 

T 

NT 

1883 

34-8 32*4 

41-4 49-1 

33.9 

22 *1 1 

43-0 13-1 

47*2 40-* 

38-0 33-4 

34-0 

28-5 

1884 

35.2 22-4 

41-3 42-3 

35-7 

2s-2 

35.7 18*8 

48 • 6 36 • 9 

38-1 30-3 

35-7 

25-2 

1885 

34-4 23-1 

47-1 50-1 

36*1 

31-7 

28-8 19-0 

44-8 37-0 

38-8.30-2 

33-3 

25.6 

1886 

32-3 23.7 

24-8 49.7 

37.9 

26-4 

27-9 19-9 

47-4 44*1 

38*0 23-5 

31-7 

32-4 

1887 

30-0 20-1 

42-S 47.9 

33.3 

27-7 

24-6 16-2 

40.5 40>6 

32.927.0 

31-6 

24*8 

1888 

30.7.17-9 

36.S 33.9 

30-1 

28-0 

.25-9 16-4 

47-9 41.4 

31-7 28*6 

31-8 

30-1 

1889 

32.7 20*2 

39.6 50.4 

29-0 

30-8 

,24-9 19-1 

46-5 40-0 

29-6 28-3 

27-9 

29-0 

1890 

20-0 22-8 

33*6 65*5 

27-0 

32*2 

24-2 22-6 

45*3 33.8 

31-6 32-4 

26 • 4 

2s • 3 

1891 

28-6 21 -6 

37-2 19*2 

34.7 

40*3 

23-4 17.3 

45-4 36-5 

29 -0 23-6 

26.7 

33.8 

1892 

25.3 23-3 

32-U 44.4 

35-2 

25-3 

21*8 22-0 

39.9 36-9 

27-4 30-1 

25-8 

32-0 

1893 

25-7 29 • 8 

34.4 52-2 

40.2 

44 -y 

22-0 17 -T 

43.3 30.7 

30-4 34-1 

23-4 

24-2 

1894 

22.3 16-9 

26 *3 26-1 

39.1 

30-8 

20-S 18-1 

39-1 34.5 

31.727-2 

20-1 

18-1 

1895 

24-1 24-5 

28-9 34.5 

34-2 

35-2 

21*1 20*0 

42-2 29-1 

27-3 16-9 

21-4 

26-6 

1898 

22-7 22*3 

22-4 37.7 

34-7 

32-8 

24*3 17-7 

38.131 .7 

26.7 l'-.s 

21-1 

24-3 

1897 

21*8 18* 7 

'23-6 34*2 

32-7 

23-9 

25-6 16-4 

43-7 27-0 

24.217-4 

21-1 

19*3 

1898 

20-6 18-8 

19-3 44*2 

29-1 

33-6 

17-9 18-6 

43.3 34.0 

24-0 16-8 

18-5 

24-7 

1899 

22-8 22*8 

20-9 51-4 

31-4 

33-0 

19-0 16-7 

41-0 44-2 

24-8 20*1 

20 • 6 

24 *2 

1900 

23.5 23-7 

20-0 49.6 

33-9 

34-7 

19*5 20-4 

29*6 32-5 

24-4 13-0 

20-4 

27-3 

1901 

21-9 22.3 

20.6 46.5 

33-4 

31-2 

19-0 24-5 

26-3 27-8 

23*3 17-4 

IS-4 

24-7 

1902 

21-4 14*2 

13-6 35.5 

30-8 

29-5 

23.(1 18*5 

22.8 27*7 

22-216-8 

18-3 

24-7 

1903 

20-1 14-0 

15.5 35-2 

30-0 

31-2 

211.7 17-0 

25-3 27.6 

20-9 15-3 

UL6 

19-9 

1904 

20-1 17-1 

13.3 26-5 

30-8 

28 • 5 

18-0 19-7 

24-3 29-1 

20-0 14-7 

15-9 

20-4 

1905 

25-6 23-4 

21 *4 35*5 

38-2 

33-2 

19*9 21-3 

32*2 34.7 

24-7 20-9 

20-2 

22-4 

1906 

22-3 21-8 

17-9 36• 8 

31-3 

32-4 

16-2 25*1 

27-9 31-8 

21-1 17-6 

18 • 9 

21 • S 

1907 

22-0 22.7 

18.8 38-7 

34-7 

32-5 

16-5 22-5 

25-6 29-0 

20-9 18-1 

18-8 

22-8 

1908 

21-6 21*4 

17-0 32-4 

31 -9 

28-5 

10-4 24*0 

28-1 28*7 

20-9 20-4 

17.2 

22-6 


1 Für Breslau 1883: NT = Lunten- und Luftrbhrenentzünduug; es iehlt die 
Bubrik „andere akute Erkrankungen der Atmungsorgane“. 

Bis 1884: T = Lungensch windsueht; NT = Lungen-und Luftrohrenentzündung 
4- andere akute Erkrankungen der Atmungsorgane. 

Von 1885-1904: T = Lungenschwindsucht; NT = Akute Erkrankungen der Atmungs- 
organe. 

Von 1905 ab: T = Tuberkulose; NT = Krankheiten der Atmungsorgane aussehl. 
Diphtherie, Grippe und Keuchhusten. 

Entnommen bzw. berechnet aus den ..Veröffentlichungen des Kaiserl. Gesundheitsamts“ 
und „Med. statistischen Mitteilungen aus dem Kaiserl. Gesundheitsamt“. 
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Tabelle VII. 

Es starben von lOOOO Einwohnern: 


Crefeld 

Magdebnrg 

T NT 

i 

T NT 


Im 

Jahre 


Essen 


T NT 


1878 82 45 

1883 47 

1884 


6j36-5 

■7:37.7 


44*1 


1885 36 

1886 37 


1887 

1888 


35 

34 


1889 36 

1890 31 


1891 

1892 

1893 

1894 


34 

28 

27 

27 


1895 27 


1896 

1897 


124 

23 


1898 125« 

I 

1899 23« 


1900 

1901 

1902 

1903 

1904 

1905 

1906 

1907 

1908 


21 

20 

16 

! 16 

15 

! 17 ' 

16 

15 

15 


47-9 
5,33.7 
648-8 
5 [51 -3 
4140.1 
7 46*4 
5162-7 

5 61*1 
3j54.9 
4 47 • I 
4|43-B 
3 39-3 
7 1 41 ‘5 
2 39-0 

148-0 
54*4 
56-9 
2 35-4 
2 38-4 
7 37-0 

6 26-5 
2)28-8 
133-0 

7 29.4 

8 29-7 


Dortmund 

T j NT 

46.6 43*4 
50-8I36-0 
49-550*1 
43-3 34.2 
42-345-1 

I 

39-1 j4.4 -8 
34-3 35-4 
33-4 45-2 
36-7;48-5 
30-8 28-4 
33-4*47-8 
30-4'38-3 
16-8*46-9 


16-1 

14*6 

18*2 

17-9 

12-4 


35-2 

58-7 

33.7 

49.4 

45*2 


13-6 49.3 
12•1iM4•S 
12-0,39-2 
12.4,40-3 

15- 8 36-1 

16- 7|29-1 

15-0,29-5 
14.1(31-8 


Düsseldorf 
T | NT 

34-9 21.4 

I 

40-5 21*8 
34* 324-3 

32- 1125-2 
34-031-1 

33- 8 27-3 
31 - 8126 • 3 
28-3 28-0 


26-7 


28-3 


24.8 33-9 
23 • 2|25-6 
28-2 34-2 
26-9 25.7 
24-7129-3 
20-5 23-4 

17- 2 24-4 

18- 9 23-8 
20-227-2 
20-1 25-2 

16- 7 23-7 
14-4'27 -7 
14-4 22-5 
14-5|21*9 

17- 224-1 
17-4 23-2 
17-2 21-5 
16-220-9 


Miiblbeim 

a./Knbr 

T ! NT 

I 

38- 8 35.7 
42-3132-6 

39- 4i40-8 


36-7 


25-5 


43-0 36.0 
34.9 37.4 
32-0|43.3 

I 

31-8:35-2 
35-8,55.4 
27-2 36.0 
25 • 2! 55 • 2 


26-6 


48-5 


27.7 42-1 
21-5 35.3 
21-038.3 

14- 7 47.0 

18- 944-2 

I 6 . 2 J 49 .2 

13- 5J44-8 

15- 6 28*4 

19- 5 35-4 

I 

19-i;25-6 
15-5 22-8 

14- 8 18-7 
14-3 25-1 
12-8 29.6 
14-6 27-0 


51 -Oj33-2 
40-2:32-7 

32- 7 33.9 

33- 935.3 
41.037.1 
33-542-8 
36-1 24-1 
33-0,22-4 
38-842.7 
32-6:28.5 
29-2 24.7 
26-2j25-5 
23 - 3[ 20 • 3 
23-222-G 
24.0|l9-9 
22-5119-8 


19-5 


22-0 


17- 7 24-2 
15-028.5 
15*4 21-1 

18- 1 29-8 

15- 3 18.7 

14- 5 16-3 

16- 222-9 
18-620.4 

17- 822-5 

15- 9 26-9 


35-622-9 

32.6131-9 


31-1 


29-4 


31.3 33.1 
30-5 29-9 


25-3 


23-3 


29-226-3 


29-4 
29-3 
22 ; 1 

24-1 

24-7 

21-5 

21-6 

21-5 

20-4 


36- 3 

37- 1 

38- 5 
40-6 
29*3 
26-0 
24-5 
35-2 
23-4 


20-026*6 


16-2 

19-9 

15-2 

18*0 

17-7 

17-6 


30-7 

27-4 

20-8 

22-8 

20-2 

25-1 


20-025-9 


17-3 

16-9 


24-8 

27-6 


18-4 24-4 


Colo 

T i NT 

_L. 

41- 4j80-2 

42- 2j 32-2 
40-3 31-7 

33- 6 35-5 
37.2j 30-0 

34- 4 27-1 
34-4!21-8 

I 

33-9 33-2 
33-7 31-8 

30- öj 25-7 

31- 9 29-9 

28 - 9 J 30* 1 
28-0 28-2 
27 -2 24-8 
24-0 24-6 
22-9 23-5 
21-5!27-6 
22.4!25-6 
24-0 29-9 


20-7 


23-8 


20-4 31-1 


i 


19-6 

19-8 

23-7 

221 

15*2 


23- 5 
25-1 
27-6 

24- 5 
27-7 


21.7! 29*7 


T uml NT' = s. Tabelle VI. 

Entnommen den „Veröffentlichungen des Kaiser]. Gesundheitsamts“ und den 
„Medizin, statistischen Mitteilungen aus dem Kaiser!. Gesundheitsamt“. 
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Tabelle VIII. 

Es starben von 10000 Einwohnern: 


Im Jahre 

'i 

Manheta 

Leipzig 

Kiel 

Ckenitz 

Jen 

Eberswalde 

T 

NT 

T 

NT 

T 

NT 

T 

NT 

T 


NT 

T 

NT 

1878/82 

39-7 

28-8 

36-5 

26-2 

29-4 

22*5 

29-7 

10*6 

— 


— 

— 

— 

1883 

35.9 

25-8 

36.4 

28-2 

26*4 

19*9 

31-5 

7-6 

— 


— 

— 

j 

1884 

27-7 

23-7 

37-5 

29*7 

29-7 

22-1 

32-6 

10-1 

— 


— 

— 

— 

1885 

38-4 

29*7 

35.4 

24-0 

29-8 

15-7 

30-3 

11*5 

— 


— 

— 

— 

1886 

35-5 

31>2 

31 *4 

25-7 

29*2 

20-5 

29-0 

11.4 

— 


— 

— 

— 

1887 

38-4 

28*2 

29-4 

23-7 

25.6 

28-6 

30.9 

12-4 

— 


— 

— 

— 

1888 

41-3 

32-5 

29.7 

27-7 

23-8 

28-4 

29*9 

7-0 

— 


— 

— 

— 

1889 

36*6 

32-2 

33.7 

23*8 

26-6 

24*7 

28-8 

11*7 

— 


— 

— 

— 

1890 , 

31-8 

41-8 

30-3 

38-5 

21-4 

27.7 

24*7 

17-3 

— 


— 

— 


1891 

25-5 

26-3 

26-8 

23-1 

27-1 

28-4 

24.2 

10-5 



— 

27-4 

35*3 

1892 

26-8 

36-1 

25-2 

27*8 

18*2 

30-3 

23-7 

13-9 

— 


— 

13-5 

38-2 

1893 

28-0 

33.5 

26*8 

27-0 

18-8 

34.7 

21.2 

19-2 

— 


— 

25*6 

44.3 

1894 

27-9 

28-2 

24-5 

19-5 

18-7 

22-6 

21.6 

11-1 

— 


— 

14*9 

58-3 

1895 

28-2 

20-4 

25.3 

19-2 

14-8 

26-3 

22-1 

15-1 

— 


— 

17-1 

33.7 

1896 

25-7 

20-1 

24-8 

25-3 

15*8 

28-2 

21.9 

17.5 

18- 

4 

15*9 

20*0 

34-5 

1897 

26-9 

22*4 

22-2 

19-9 

13-0 

24*2 

21.8 

12-8 

9. 

9 

26-0 

24-8 

27-9 

1898 

27-7 

28*9 

21-6 

19-7 

15*2 

22-6 

21 . 2 1 

14-6 

12- 

1 

18-7 

18-0 

1 30-4 

1899 

23*4 

25*9 

25-6 

22-8 

14-6 

26*8 

21.2 

14-7 

15- 

3 

28-9 

16-1 

1 33-3 

1900 

21.9 

20-2 

22-8 

25-8 

19*1 

26-3 

22.5 

16-9 

18- 

3 

25-7 

14-0 

43-6 

1901 

25.3 

33.5 

20-4 1 

21-8 

, 

16-3 

26-9 

18.3 

11*5 

11- 

3 

29.1 

17-7 

41-3 

1902 

24-0 

] 

21-2 

, 

19.9 

18-0 

12*3 

28-5 

16*9 

16-8 

22- 

4 ! 

26-0 

22-9 

22.9 

1903 

1' 21-1 

29-7 

20-1 

1 20-7 

11-4 

23*9 

16.5 

13*7 

15- 

0 

27-0 

17-1 ; 

31-6 

1904 

19*9 

15-4 

20-2 

21-5 

11-4 

25-1 

17-1 

19-0 

20- 

5 

41-0 

20-8 

29-9 

1905 

Ü 21-8 

16-8 

24*6 

18-0 

15-0 

25*4 

19-2 

19-5 

31- 

3 ! 

50-2 

22-0 

39-3 

1906 

jj 23-7 

21-1 

21*4 

16.1 

15-3 

26-1 

17-1 I 

15*9 

26- 

6 

41*1 

17.4 

26-6 

1907 

23-3 

19-3 

21-7 

19-8 

14-3 

23-7 

17-0 1 

18-9 

25. 

9 

45.5 

20-4 

82-6 

1908 

| 20*9 

. 1 

20-8 

20-3 i 

i 

18-0 

13-5 

21-9 

17-2 

19-1 

25. 

6 1 

1 

49*8 

18-4 

j 

39-3 


T und NT = s. Tabelle VI. 


Entnommen den „Veröffentlichungen des Kaiserl. Gesundheitsamts“ und den 
„Medizin, statistischen Mitteilungen des Kaiserl. Gesundheitsamts“. 
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Tabelle IX. 

Vou je 100 Todesfällen war die Todesursache ärztlich beglaubigt: 


Im Königreich Sachsen: 

In der Stadt: 

Bemerkungen 

Chemn itz 

Im 

Jahre 

_1 

Bei Ge¬ 
storbenen 
im Alter 
bis 1 Jahr 

1 

über 1 Jahr 

insgesamt 

1873 

15-8 

53.3 

37-1 

18*5 („Jahresbericht für das 

1874 

15-6 


— 

17-2 Medizinalwesen im 

1875 

j 15*8 j 

— 

— 

18*2 Königreich Sachsen.“) 

1876 

17*2 

— 

— 

33a = alle. 

1877 

17-5 

— 

— 

32*8 b = über 1 Jahr. 

1878 

18-8 

— 

— 

35.9 

1879 

18-2 

— 

— 

34-0 

1880 

18-7 


— 

35.4 

1881 

17-9 

— 

— 

35*5 

1882 

15-8 

— 

— 

35.9 

1883 

18-8 

— 

— 

39.5 • 

1884 

19-1 

— 

— 

38-1 

1885 

19-9 

— 

— 

38-5 

1886 

21-0 


— 

38-5 





a b 

1887 

j 21-2 

— 

— 

40*4 , 75*2 

1888 

21*4 


— 

38-1 76*1 

1889 

19-6 

_ 

— 

34.3 70-8 

1890 

25-5 

70-9 

51-5 

36-2 

1891 

25-4 

70-9 

51-0 

37-2 * 

1892 

27-1 

72-5 

52-2 

36-3 

1893 

27-9 

73.? 

53-8 

38-5 

1894 

26-9 

73.5 

52-0 

38-2 

1895 

28-2 

74.4 

52-7 

36-1 

1896 

29-7 

76-5 

55.9 

39-6 | 

1897 

29*1 

76-5 

53-2 

36-9 

1898 

30-5 

76-6 

55-6 

38-7 , 

1899 

31-2 

77.1 

56-7 

39.4 

1900 

30-8 

76-5 

55-1 

39-2 

1901 

31-7 

79.5 

57-0 

46-6 

1902 

32-8 

79-2 

60-0 

51-6 

1903 

34-9 

78-2 

60-6 

54-0 

1904 

36-4 

75-6 

62-3 

57.3 

1905 

38-0 

81-7 

63-5 

63-5 

1906 

• 

1 

37*5 

1 1 

1 

1 

1 

83*7 

I 

I 

65-7 

67*9 

11 

1 

1 
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der Atmungsorgane 4 *) die Abnahme nicht so deutlich zum Ausdruck kom¬ 
men. In Breslau stehen während der drei Jahrzehnte T und NT dauernd 
fast auf der gleichen Höhe. In Kiel sind die Ziffern für NT während 
der letzten drei Jahrzehnte gleich geblieben. Die Rauchproduktion hat 
dort aber während der beiden letzten Jahrzehnte ganz wesentlich zu¬ 
genommen. Cassel zeigt im letzten Jahrzehnt eine geringe Zunahme der 
liichttuberkulösen Erkrankungen. In Chemnitz sehen wir gegen die 80er 
Jahre auch eine gewisse Zunahme der akuten Krankheiten der Atmungs¬ 
wege. Die Ziffern sind allerdings an sich auffallend niedrig für T wie NT, 
wenn man die kolossale industrielle Entwicklung von Chemnitz in den 
letzten Jahrzehnten berücksichtigt. Die verhältnismäßig geringen Diffe¬ 
renzen sind hier wohl mit der allmählich zunehmenden Sicherheit der 
Diagnosen zu erklären. Tabelle IX zeigt, wie dort die ärztliche Be¬ 
glaubigung der Todesursachen erst allmählich zugenommen hat; 18-5 Pro¬ 
zent im Jahre 1873, 1906 in 67.7 Prozent Fällen. Die Todesursachen¬ 
statistik wurde in Sachsen 1871 eingeführt; und in den Berichten des 
sächsischen Medizinalwesens wird anfangs hervorgehoben, daß gerade in 
Chemnitz die Zahl der ärztlich beglaubigten Todesursachen zu wünschen 
ließe. — Ich habe ferner Jena noch angeführt als Stadt, die bekannt ist 
als eine der sonnenscheinreichsten Städte, die unter der Rauch plage also 
sicher nicht zu leiden hat. Sie erscheint erst 1896 in der Statistik des 
Kaiserlichen Gesundheitsamtes und zeigt von da ab bis 1908 eine ganz be¬ 
deutende Zunahme au NT. Die Zahlen der niehttuberkulöseu Erkrankungen 
der Atmungsorgane sind auch absolut sehr hoch, ebenso wie in Eberswalde, 
wo eine Rauchplage ebenfalls kaum bestehen dürfte. 

Wir können also in den angeführten deutschen Staaten wie in den 
verschiedensten Großstädten fast durchweg eine Abnahme der nicht¬ 
tuberkulösen Erkrankungen feststellen. Wenn vereinzelt eine geringe Zu¬ 
nahme zu konstatieren ist, so läßt sich diese durch zeitliche Einflüsse oder 
durch eine ungenaue Statistik erklären. Auch bei örtlichen Vergleichen 
lassen die gewonnenen Resultate nicht ohne weiteres eine Parallele zu 
zwischen dem Rauchgehalt der einzelnen Städte — über den man doch 
bei Städten, wie Hamburg, Berlin, Dresden, Magdeburg, C'öln schon be¬ 
stimmte Vorstellungen hat — und deren Sterblichkeitszitter an akuten 
Lungenkrankheiten. 

Nun hat mau gemeint, und wohl mit Recht, daß die verhältnismäßig 
geringen Mengen von schädlichen Stoffen und Gasen des Rauches am 
ehesten die Kinderlungen angreifen würden. Und es wäre denkbar, daß 
dieses in der Sterblichkeitsziffer der kindlichen Lungenkrankheiteu zum 
Ausdruck kommt. 
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In Hamburg (Tabelle X) bleibt die Zahl der Todesfälle an entzünd¬ 
lichen Krankheiten der Atmungswege von 1897 bis 1908 etwa gleich. 
Wenn ich einer Berechnung Prinzings aus „Die Entwicklung der Kinder¬ 
sterblichkeit in Stadt und Land“ folge, die einen früheren Zeitraum gegenüber¬ 
stellt, so hat sie sogar abgenommen: 

1 NT ] Krämpfe 

(Proz. der Lebendgeborenen i (Proz. der Lebendgeborenen) 

1886—90 J 2-6 2*9 

1901—05 2-2 1-8 

Zudem sinkt auch hier die Rubrik „Krämpfe“ dauernd und wird 
1905 ganz ausgemerzt. — Ich finde sonst die Kindersterblichkeit nur an¬ 
gegeben für größere Staaten, die aber gerade in dieser Beziehung kein 
einwandfreies, zu Vergleichen und weitergehenden Schlüssen geeignetes 
Material bieten. Aus einigen Daten der Tabelle IX können wir schließen, 
in welch verhältnismäßig geringem Umfange die Leichenschau gerade bei 
Kindern geübt wird. Statistiker betonen wiederholt, daß bei Erkrankungen 
von Kindern und Greisen Ärzte sehr häufig nicht zugezogen würden. So 
heißt es im Generalbericht über die Sanitätsverwaltung in Bayern 1904: 
..Wie gering die Gefahr für das kindliche Leben, oder vielmehr dieses 
selbst geschätzt wird, beweist der Umstand, daß z. B. von 155 und 109 
in den Ämtern Kötzting und Cham an angeborener Lebensschwäche ge¬ 
storbenen Kindern nur je eins, von 55 und 23 in den Ämtern Kötzting und 
Oberviechstach an Atrophie gestorbenen Kindern keines in ärztlicher Be¬ 
handlung gestanden war.“ Elben schreibt in seiner Arbeit: „Die Tuberkulose 
in Württemberg nach Alter und Beruf in den Jahren 1899 bis 1901“: „Die 
nicht ärztlich Behandelten sind besonders zahlreich in den allerjüugsten und 
ältesten Jahresperioden.“ In kleineren Städten und auf dem Lande herrscht 
häufig auch bei den übrigen Altersklassen eine so große Unsicherheit, daß 
derartiges Material nur mit großer Vorsicht zu verwerten ist. In der 
preußischen Statistik 1903, Bd. 179 wird denn auch betont: „Die Ermitt¬ 
lungen für die Großstädte und Universitätsstädte können für besonders sicher 
angesehen werden, weil dort für die Anmeldung der Gestorbenen ärztliche 
Totenscheine vorgelegt werden müssen. Da diese Anordnung noch nicht 
in allen Städten eingeführt ist, so können die Angaben für die übrigen 
Städte nur einen geringen Grad von Zuverlässigkeit beanspruchen. Und 
auf dem Lande fehlt es fast überall an einer solchen Einrichtung.“ Und 
weiter wird ausgeführt: „Soweit es sich um Säuglinge und die höchsten 
Altersklassen handelt, ist Mißtrauen berechtigt, weil hier Ärzte in verhältnis¬ 
mäßig kleiner Zahl von Todesfällen die Gestorbenen behandelt haben, so 
daß die Diagnosen nicht sicher genug erscheinen.“ 
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Gebecke: 


Tabelle XL 

Kindersterblichkeit im 1. Lebensj., berechnet auf je 1000 Lebendgeborene 

(nach der „Preußischen Statistik“, amtliches Quellenmaterial). 





Berlin 




Breslau 


Jahr 

Tuber¬ 

kulose 

NT 

1 

Krämpfe 

i 

Andere, nicht 
angegebene 
u. unbekannte 
Todesursachen 

Tuber¬ 

kulose 

NT 

1 

1 

/ 3 

Krämpfe 

Andere, nicht- 
angegebene 
u. unbekannte 
Todesursachen 


1 

2 

i 3 

4 

1 

2 

3 

1 

4 

1883 

3*78 

32*32 

43-98 

14-43 

2*79 

27-59 

61-14 

17*30 

1884 

| 4-15 

27-51 

41*66 

13*99 

3*18 

33*16 

56*40 

20*34 

1385 

3-32 

29-60 

! 40*30 

12*43 

2*26 

! 30-53 

60-13 

19-32 

1886 

3-33 

29*14 

43*89 

12*55 

4*60 

27-87 

61-81 

18*21 

1887 

' 3-33 

26*38 

36-10 

10-65 

3-26 

28*98 

58-05 ; 

15*10 

1888 

4-08 

28*81 

1 33-08 

11-94 

2*S6 

30*38 

48-96 1 

16*62 

1889 

4»41 

28-10 

38*07 

13*00 

4-10 

33.18 

o4 • 58 

16-94 

1390 

3-93 

33*55 

34*76 

11*94 

3-91 

25*99 

, 53-51 

14*18 

1391 

3-34 

27-76 

30-77 

12*92 

3-00 

37*00 

56-40 

12-25 

1S92 

3-69 

30*76 

25*57 

8*82 

3*90 

27*85 

45-56 

16*65 

1893 

3-52 

37*15 

30-01 

9-09 

4*06 

45-27 

51-61 

15-77 

1894 

3-32 

31*12 

24-77 

1 11-34 

4*53 

34*73 

42-69 

17*48 

1895 

2-59 

30*39 

24*66 

8*55 

5*38 

! 42*30 

46-49 

15-10 

1896 

2*86 

27*71 

! 23*22 

9*95 

3-89 

| 34.18 

39-22 

14*34 

1897 

2*58 

28*47 

| 21*06 

12*09 

3*93 

28*58 

38-83 

12*84 

1898 

2-81 

29*13 

20*90 

10*63 

2*37 

40*81 

35-36 

13*13 

1899 

3*40 

30*61 

! 17-63 

11*05 

4*66 

! 34-07 

33-72 

11*69 

1900 

3-15 

29-91 

15-13 

11*68 

3*98 

! 35*13 

38-40 

14-93 

1901 

2-90 

26*55 

15*33 

10*95 

4*76 

1 32*83 

39-51 

16-84 

1902 

: 2-88 

30-22 

13*78 

9*14 

3*47 

30*85 

30*71 

14*28 





Todesursachen 
nicht an¬ 
gegeben und 
unbekannt 




Todesursachen 
nicht an¬ 
gegeben und 
unbekannt 

1903 

3-64 

29*30 

— 

: 1.53 

5*73 

33.75 

— 

4*78 

1904 

4 *32 

29-37 

— 

1*64 

5.33 

28-45 

— 

5-19 

1905 

5-04 

30-03 

— 

0-87 

4*74 

36*81 

— 

0*49 

1906 

3-97 

25*76 

— 

I 1*05 

3*53 

36*13 

— 

0*41 


Spalte 2: 

a) bis einscliließl. 1902: 1. Luftröhrenentziindung und Lungenkatarrh, 

2. Lungen- und Brustfellentzündung, 3. andere Lungenkranklieitcn. 

b) von 1903 an: 1. Krankheiten der Atmungsorgane. 2. Pneumonie. 3. Influenza 
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Tabelle XI. (Fortsetzung.) 




Königsberg i/Pr. 


Frankfurt a/M* 

Jahr 

Tuber¬ 

kulose 

NT 

Krampfe 

Andere, nicht 
angegebene 
u. unbekannte 
Todesursachen 

J § 

’s 3 

NT 

Krämpfe 

Andere, nicht 
angegebene 
u. unbekannte 
Todesursachen 


1 

2 

3 

4 

l 

2 

3 

4 

1883 

1 • 16 

29-04 

19-75 

15-49 

5-12 

20-24 

1 23-41 

10-49 

1884 

1-37 

21-65 

21-45 

12-29 

3-63 

23-50 

32-70 

8-48 

1885 

0-56 

30-35 

28-29 

14-61 

7-73 

22-46 

29-95 

7-49 

1886 

0-57 

27-78 

29-89 

18-20 

7-18 

21-05 

35-65 

9*09 

1 887 

1*16 

31*93 

32-12 

18-33 

7-74 

26-98 

26-51 

6-57 

1888 

1-1 2 

32*77 

34*26 

16-20 

4-91 

35*71 

22-54 

7-81 

1889 

1-46 

24-IT 

23-38 

1 

17-40 

5-57 

30-02 

16-72 

6*86 

1890 

1-84 

44-52 

i 33-85 

16*56 

7-59 

23-86 

15-40 

6-94 

1891 

3-31 

23*33 

32-01 

13-25 

5-42 

22-86 

22*67 

6-39 

189- 

2-31 

35-27 

25-44 

9-83 

7 • 33 

33-39 

14*09 

5-40 

1893 

2 • 90 

34-40 

, 25-51 

12-17 

3.61 

26*10 

15*95 

5-51 

1894 

2-04 

34-02 

! 24-54 

10-78 

4.01 

26-98 

17-14 

4-92 

1895 

1-90 

37-07 

24-14 

15-21 

4-76 

33-13 

16-81 

3-65 

1896 

2-38 

33*90 

| 24-01 

15-21 

3-98 

24-89 

16-50 

3*83 

1897 

2-57 

29-34 

24-75 

13-02 

3 • 65 

26-52 

23-57 

3-65 

1898 

2-59 

24-67 

20-01 

11-73 

4*98 

22-73 

19-63 

5-38 

1899 

0-71 

24-55 

17-13 

10-24 

3-24 

20-24 

24-69 

4-18 

1900 

1*55 

30-63 

! 26-32 

16-35 

4-o7 

25-12 

25-60 

4-55 

1901 

2-37 

20-81 

23-00 

13-19 

4-00 

21-53 

21-70 

4 - 00 

190*2 

1-87 

22-49 

18-91 

12-78 

2-70 

25-15 

20 • 82 

4-91 




! 

Todesursachen 
nicht an¬ 
gegeben und 
unbekannt 




Todesursachen 
nicht an¬ 
gegeben und 
unbekannt 

1903 

1 • 96 

24-95 

— 

5-17 

3*39 

25-45 

— 

0-93 

1904 

2*23 

29-21 

— 

5-33 

3-39 

23-07 

— 

0-76 

1905 

1-37 

25-07 

— 

4*41 

3-18 , 28-91 

i — 

0*55 

1906 

1*62 

24-08 


4 * 85 

2-97 

20-75 

j _ 

0*72 


Spalte 2: 

a) bis einschließl. 1902: 1. Luftröhrenentzündung und Lungenkatarrh, 

2. Lungen- und Brustfellentzündung, 3. andere Lungenkrankheiten. 

b) von 1903 an: 1. Krankheiten der Atmungsorgane, 2. Pneumonie, 3. Inliuenza. 
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Gebecke: 


Tabelle XI. (Fortsetzung.) 




] 

Elberfeld 


Essen a/tt. 

1 

Jahr 

Tuber¬ 

kulose 

NT 

Krämpfe 

Andere, nicht 
angegebene 
u. unbekannte 
Todesursachen 

£ ® 

© 50 

-n ,© 
p a 

NT 

Andere, nicht 

“-»VHSS. 

Todesursachen 

1 


1 

2 

3 

4 

1 

2 

J i 4 _ 

1883 

— 

— 

— 

— 




1884 

— 

— 

— 

— 




1885 

— 

— 


— 




1886 

3-49 

24*69 

39*40 

7*73 




1887 

1-20 

15*32 

38*54 

6*70 




1888 

2-10 

17*77 

32*73 

4*21 




1889 

4*26 

17*47 

30*01 

4*93 



1 

1890 

3-18 

21*60 

31*37 

4*32 




1891 

1*68 

18*92 

33*00 

4*83 



! 

1892 

4-36 

20*04 

27*23 

5*45 




1893 

4*53 

24*60 

33*87 

5*61 




1894 

1-97 

19*50 

26*73 

3*94 




1895 

2-15 

19*95 

28*32 

1*93 



1 

1896 

2-25 

17*21 

24*79 

4*92 


1 

. 

1897 

2-25 

21*23 

22*25 

7*96 




1898 

2*71 

13-96 

23*85 

3*49 




1899 

1 *96 

15*89 

22*76 

5*10 




1900 

4*04 

17-50 

24*43 

4*04 

2*01 

29*36 

29*16 4-02 

1901 

4-25 

12*20 

17*01 , 

7*58 

3*12 

23*83 

22*44 3*59 

1902 

2-01 

19*31 

22*32 

11*67 

3*03 

25*73 

1 

26*70 6*07 





Todesursachen 
nicht an¬ 
gegeben und 
unbekannt 


1 

| Todesursachen 
nicht an- 
| gegeben und 
! unbekannt 

1903 

2*90 

13*35 

— 

7*93 

3*39 

25*46 | 

— 1 1*88 

1904 

2*52 

14*95 

— 

6*02 

3*47 

19*48 ! 

— j 1*24 

1905 

4*03 

22*54 

— 

4*83 

2*92 

17*92 

— 1*19 

1906 

2-40 

16*23 


4*41 

2*02 

23*61 

- | 0*74 


Spalte 2: 

a) bis einschließl. 1902: 1 . Luftröhrenentzündung und Lungenkatarrh, 

2. Lungen- und Brustfellentzündung, 3. andere Lungenkrankheiten. 

b) von 1903 an: 1. Krankheiten der Atmungsorgane, 2. Pneumonie, 3. Influenza. 
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Gebecke: 


In welchem Maße man in manchen größeren Städten gerade in bezug 
auf Todesursachen von Kindern infolge unzuverlässiger Statistik durch die 
Sterblichkeitsziffern irregeführt werden kann, zeigen die folgenden Daten 
aus dem Statistischen Amt der Stadt Posen: 

An Tuberkulose starben: 



1 Alle Alter 

0-1 

1-5 

1904 

— 

1 

8 

1905 

— 1 

1 

8 

1906 

288 ! 

4 

14 

1907 

524 j 

91 

71 

1908 

449 | 

62 

i 66 


Im Jahre 1907 wurde hier die ärztliche Leichenschau eingeführt, 
und die Sterblichkeitsziffer der Säuglinge an Tuberkulose schnellt im 
folgenden Jahre um das 20 fache herauf! Die Kindersterblichkeitsstatistik 
darf demnach nur mit allergrößter Vorsicht verwertet werden. 

Ich habe nun in Tabelle XI und XIa die Säuglingssterblichkeit für 
verschiedene Großstädte berechnet. In Berlin und Frankfurt a. M. bleiben 
die Zahlen für die Sterblichkeit an NT von 1883 bis 1906 etwa gleich; 
in Königsberg i. Pr. und in Elberfeld gehen sie etwas zurück; eine geringe 
Zunahme zeigen in den letzten Jahren die Zahlen für Breslau. Die Sterb¬ 
lichkeitsziffer für Tuberkulose kommt bei den Säuglingen im Vergleich 
mit NT kaum in Betracht; sie schwanken zudem bei allen ziemlich gleich¬ 
mäßig innerhalb gewisser Grenzen. Sämtliche angeführte Städte, besonders 
aber Berlin und Breslau, zeigen außerdem eine ganz auffallende Abnahme 
der Rubrik „Krämpfe** in diesem Vierteljahrhundert. Trotzdem können 
wir auch hier bei den Kindern keine Zunahme der akuten Lungen¬ 
krankheiten feststellen, die uns einen Rückschluß oder eine Parallele er¬ 
laubte mit der während des entsprechenden Zeitraumes in diesen Städten 
immer größer gewordenen Verunreinigung der Luft durch Rauch und Ruß. 

Es fragt sich nun, ob die anderen Länder, in denen die Rauchplage 
eine Rolle spielt, sich ebenso verhalten wie Deutschland. So sehen wir 
in Tabelle XII die entsprechenden Zahlen für ein Jahrzehnt (1897 bis 1906) 
in Steiermark. Die Zahlen, für 100000 Einwohner berechnet, sind für T 
1897/1906: 281 bzw. 253, entsprechend für Lungenentzündung 195 bzw. 
164. Ebenso finden wir in England und Wales seit 1870 ein ständiges 
Zurückgehen der Tuberkulose und eine deutliche Abnahme der nicht- 
tuberkulösen Erkrankungen während der beiden letzten Jahrzehnte. Nach 
Tabelle XIII, in der die Jahrfünftdurchschnitte berechnet sind, scheint 
diese Abnahme der NT erst 1896 zu beginnen. Wenn man aber die genauere 
Tabelle XIV berücksichtigt, so ist ersichtlich, daß hier die Abnahme schon 
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10 Jahre früher einsetzt. Das Bild wird nur getrübt durch das Ansteigen 
der nichttuberkulösen Erkrankungen während der Influenzaperiode Anfang 
der 90 er Jahre. Ebenso wie in Deutschland ist übrigens auch während 
der Jahre 1899 und 1900 ein Heraufgehen der Sterblichkeitsziffern an NT, 
anscheinend unter dem Einfluß, der Influenza erkennbar. 


Tabelle XH. 

Sterblichkeit in Steiermark 1897 bis 1906. 
Von 100000 Einwohnern starben: 


Im Jahre 

T i 

NT 

Bemerkungen 

1S97 

281 

195 

Entnommen aus: „Das steiermärkische 

1898 

241 

178 

Sanitätswesen im Jahre 1906 mit Rück¬ 

1899 

265 

187 

sicht auf die letzten 10 Jahre. Verfaßt 

1900 

271 

160 

im Statthalterei - Sanitäts - Departement. 

1901 

270 

164 

Graz 1909. 

1902 

259 

163 

i 

1903 

265 

163 


1904 

267 

139 


1905 

284 

195 

1 

1906 

253 ! 

164 



Tabelle XIII. 

Sterblichkeit in England und Wales. 
Grude annual death-rates to a Million Persons Iking. 


Jahr 

i; 

T 

NT 

a 

Pneumonia 

b 

Bronchitis 

Bemerkungen 


1871/75 

2218-0 

3246-2 

1025-4 | 

2220-8 

Entnommen bzw. berech- 

1876 80 

2039-8 

3276-8 

999-4 i 

2377-4 

net aus den „Reports 

of 

1881/85 

1830-4 

3155-4 

1001-8 | 

2153-6 

the Registrar- General 

in 

1886/90 

1635-4 

3266-6 

, 1130-6 1 

2136-0 

England“. 


1891/95 

1462-2 

! 3325-6 

1251-4 

2074-2 

T = Phthisis. 


1896/1900 

1322-6 

2765-6 

1202-6 

15*53-0 

NT = a + b. 


1901/1905 

1 

1215-2 

2507-8 

1270-8 

1237-0 




Ganz besonders stark, um etwa 100 Prozent, sind die Todesfälle an 
Bronchitis während der letzten Jahrzehnte zurückgegangen, während die 
Pneumoniefalle etwas zugenommen haben. Ob diese Erscheinung, die ich 
auch sonst oft gefunden habe, nur einer Diaguosenverschiebung zu¬ 
geschrieben werden muß, will ich nicht ohne weiteres entscheiden. Es 
ist mir nur gleichzeitig aufgefallen, wie z. B. aus Tabelle XV für die Stadt 
Essen zu ersehen ist, daß eine Zunahme der Pneumonie hauptsächlich 
beim männlichen Geschlecht hervortritt. Es liegt die Vermutung nahe, 

Zeitschr. f. Hygiene. LXVILl 9 
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Tabelle XIV. 

England and Wales. 

Crude annual death-rates to a Million living Persons. 


1 

.2 

Phthisis (not 
otherwise defined) 

Pneumonia 

Bronchitis 

cf 

S ca 

DQ fl 

ov2 

a < 

a 

’C 

i 

►i 

00 

<v 

00 

ca 

fl 

00 QQ 

0 Q 

fl 

£ 

0 

> 

fl 

© 

O 


Pulmon. 

Tuberculos 

• 

ca 

Xi 

Z 

j Broncho- 

a 

O 

s 

o> 

’S. 

Not defined 

S 

'S ja 
'ZZ 

© o 

Oh 

Xi 

s 

s® 

8 fr 

rfl O 

© .§ 

$ & 
© ® 

1868 

2336 

~ 

_ 

_ 

_ 


_ 


_ 


1177 

1869 

2352 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 


1171 

1870 

2410 

— 

— 

— 

— 

| - 

— 

— 

— 

— 

1180 

1871 

2342 

— 

— 

— 

— 

1 - 

— 

— 

— 

— 

1111 

1872 

2271 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

1096 

1873 

2194 

— 

— 

— 

— 

i - 

— 

— 

— 

— 

1121 

1874 

, 2081 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

1144 

1875 

2202 

— 

1129 

— 

2623 

151 

61 

251 

1084 

1876 | 

2119 ; 

— 

1002 

— 

2212 

114 

53 4 

223 

1040 

1877 

2079 1 

— 

959 


2187 

100 

45 

216 

978 

1878 1 

2111 

— 

989 


i 2426 

102 

47 

223 

987 

1879 

2021 

— 

1071 

— 

2815 

113 

54 

234 

940 

1880 

1869 

— 

976 

— 

2247 

88 

51 

215 

912 

1881 

1825 

— 

910 

— 

2145 

104 

51 

166 

852 

1882 

1850 

— 

989 


2197 

93 

50 

172 

874 

1883 

1880 

— 

1059 

— 

2208 

101 

59 

183 

852 

1884 

1827 

— 

972 

— 

1978 

88 

54 

180 

854 

1885 1 

17 

70 

— 

1079 

— 

2240 

95 

62 

197 

808 | 

1886 

17 

39 

— 

1021 

— 

2232 

88 

53 

187 

831; 

1887 1 

1615 

— 

1113 


2117 

89 

58 

184 

778 ! 

1888 1 

1568 i 

1 

1093 


2041 

85 

55 

164 

736 i 

1889 

1573 

— 

1022 

— 

1957 

79 

46 

148 

756 

1890 | 

1682 

— 

1404 

— 

2333 

89 

! 66 

169 

749 

1891 

j 1599 

— 

1471 

— 

2593 

105 

! 69 

1 x2 

764 

1892 

1468 

— 

1 - 

550 

— 

2266 

98 i 

j 58 

157 

701 

1893 

1466 

— 

1 : 

85 

— 

1905 

78 

; 62 

143 

701 

1894 j 

1383 

— 

1082 

! — 

1640 

71 

49 

1 

^3 

602 

1895 1 

1395 

— 

1169 

— 

1967 

86 

50 

142 

673 

1896 

1303 

, — 

1146 

I — 

1535 

69 

50 

125 

594! 

1897 

1336 

— 

1118 

— 

’ 1503 

72 

48 

122 

590 

1898 

1311 1 

— 

11 

25 

— 

, 1479 

75 

48 

113 

576 

1899 

1330 

1 — 

1250 

— 

I 1606 

88 

52 

121 

565 

1900 

1333 i 

— 

1374 

; — 

i! 1692 

81 

58 

118 

574 

1901 

232 

1032 

69 

460 

3 

615 

1365 

72 

51 ; 

20 

100 

542 

1902 

318 

915 

105 

564 

0 

738 

' 1323 

48 

41 

21 

93 

, 502 

1903 

415 

788 

, 96 

522 

0 

602 

1112 

39 

39 

18 

84 

453 

1904 

434 

752 

1 115 

574 

0 

592 

1 1246 

48 

37 

17 

86 

434 

1905 

496 

644 

143 

551 

0 

605 

1139 

46 

40 

16 

82 

379 

1906 

532 

618 

144 

500 

0 

1 566 

1034 

44 

36 

15 

78 

363| 

1907 

554 

586 

154 i 

610 

0 

580 

1208 

49 

38 

19 

72 

331 

1908 

570 

545 

136 

; i 

537 

0 

506 

1092 

47 

35 

16 

74 

325 
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1981 

1993 

1935 

1854 

1846 

1868 

1645 

1503 

1395 

1411 

1302 

1332 

1164 

1162 

1198 

1160 

1019 

1064 

968 

891 

893 

900 

899 

853 

883 
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Gebecke: 


Tabelle XVI. 

Annual Rate of Mortality from several Causes per 1000 000 Living 

in Registration Counties: 


.. j 

1871—1880 | 
1881 — 1890 
1891—1900j 

1 


London 



Laneashire 

T 

CO 

Ql 

CÖ 

P 

E* 


NT 

: x 
o 

73 

£ 

01 


T 

! 

NT, 

X 

P 

O 

£ 

o> 

P*> 

2510 

2078 

1790 

1 

X | 

Ql 

1 2 1 

X 

p 

o 

X 

Im 

oi 

X 

o 

73 

a 

X 

P 

O 

X 

Um 

01 

Ph 

X 

JO 

c 3 

53 

X 

JO 

ce 

£ 

oi 

ptl 

X 

P 

o 

X 

Im 

01 

PL, 

j 

1 « 

' cC 

s 

X 

01 

73 

1 £ 

4610 

4684 

4167 

3000 

2547 

2285 

2080 

1659) 

1346 

4600 

4286 

,3911 

5030 

4666 

4268 

4240 

3946 
, 3591 

2470 

1954 

1582 

2600 

2101 

1822 

2340 

1816 

1360 

5030 

5135 

4622 

5490 

5618 

1 5113 



Warwickshire 



Derbysliire 





T 

j 


NT 



T 

i 


NT 



x 


X 

05 

X 

p 


X 

X 

p 


X 

01 

X 

p 

| 

X 

Ol 


i § 

1 1 

l 

X 

Ol 

73 

P 

1 

i -2 
! oö 

£ 

X 

Im 


s 


£ 

s 


£ 

s 

fe 

£ 

a 


: PH 

1 » 


1871—1880 

1950 

2210 

1710 

4120 

4540 

3700 

1900 

1780 

2030 

i 3490 | 3830 

| 3150 

1881—1S90 

1604 

1889 

1335 

' 3894 

: 4255 

3554 

1406 

1365 1 

1446 

3412 

3699 

3125 

1891—1900 

1407 

1776 

1060 

| 3748 

, 4129 

j 3389 

1125 

1185 j 

1066 

3077 

3336 

2819 





Tabelle XVIa. 






Death in Registration Districts inTenYears, 

, Annual Death Rate per 100000. 




Bristol 




Birmingham 




T 



NT 



T 

1 


NT 



x 

P 

1 1 

1 J 

X 

P 


X 

o> 

X 

§ i 

X 

X 

3 

X 

§ 


| X 

3 


x 

*- 

ZJ 

1 £“! 

X 

Ql 

1 

X 

Im 

JO | 

£ 

X 

Im 

3 

cQ 

E 


£ 



i-M 



c£ 

<3 

Es« 

£ 

a 


1871 — 1880 

249 

— 

— 

523 

— 

— 

248 

j — 

— 

524 

— 

— 

1881—1890 

218 

240 

199 

462 

484 

443 

215 

' 269 

159 

499 

| 540 

459 

1891—1900 

1 164 

192 

139 

394 

439 

j 355 

199 

269 

132 

490 

545 

440 




Derby 




Manchester 





T 



NT 



T 



NT 



X 

P 


X 

3 , 

X 

p 


X 

Ql 

X 


X 1 

o 

X 

p 


X 

Ol 


x 

01 

73 ' 

2 

X 

Im 

73 

1 

X 

Jm 1 

JJ 

73 

p [ 

X 

Im 

01 

73 

1 




£ 

Ä 

S 

Et! 

£ 


Es« ! 


S 

ZiM 








74,80. 






1871 —1880 

225 

— 

— 

354 

— 

— 

343 , 

— 

— 

716 

— 

— 

1881—1800 

153 

165 

141 

318 , 

333 

304 

222 

251 

194 

638 

671 

555 

1891 — 1900 

126 i 

155 

99 

283 | 

307 

261 

174 

206 , 

142 

594 ; 

633 

606 
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daß hier eine besondere, nicht auf beide Geschlechter gleichmäßig wirkende 
Ursache, eventuell in der Art der Erwerbstätigkeit begründet, während 
der letzten Jahrzehnte die Todesfälle an Pneumonie beeinflußt hat. 

Ferner finden wir in England (Tabelle XIV) ebenfalls eine ständige 
Abnahme der Rubrik „Krämpfe“ und „Unbestimmte Todesursachen“. 

Wie für das ganze Land, so zeigt sich das gleiche Verhalten — das 
Zurückgehen der Lungenkrankheiten — auch in den einzelnen Distrikten, 
speziell Industriebezirken, und in den verschiedensten Städten, u. a. Man¬ 
chester (Tabelle XVI und XVI a). Die Tuberkulose nimmt hier überall 
ziemlich gleichmäßig ab; auch die entzündlichen Krankheiten gehen in 
fast allen angeführten Bezirken und Städten seit den 70 er Jahren zurück. 
Die Statistik vor den 70er Jahren läßt sich schwer vergleichen, da die 
genauere Spezialisierung der Diagnosen und mit ihr natürlich auch die 
Sicherheit der Todesursachenstatistik erst 1875 beginnt. In den jüngsten 
englischen Statistiken finden sich bei Vergleichen meist auch nur die 
letzten vier Jahrzehnte zusammengestellt. 

Wie bei den Erwachsenen, so verhält sich auch bei den Kindern die 
Sterblichkeit an Lungenkrankheiten ähnlich wie in Deutschland; d. h. es 
ist keine wesentliche Änderung während der letzten Jahrzehnte zu erkennen. 
Nach einer dem Bd. 65, Suppl. I des Report of the Registrar General in 
England entnommenen Tabelle für die vier Jahrzehnte 1860 bis 1900 
berechne ich die Sterblicheit der Kinder unter 5 Jahren an NT auf 
100000 Lebende: 

1861/1870:101-6, 

1871/1880:110*9, - 

1881/1890:111 *9, 

1891/1900:113-1. 

Nach einer anderen Tabelle (Tabelle XVII), die ich ebenfalls dem Re¬ 
port of the Registrar General entnehme, hat dagegen die Kindersterblich¬ 
keit in England und Wales 1891/1900gegen 1881/1890 etwas abgenommen; 


Tabelle XVII. 

Annual Death-rate per Million Living, amoug Childern under five years 

of age. 



j England and i 
Wales 

London 

Laneasbire 

W’amicksbire j| Derbysbire 

T NT 

T NT 

T 

NT , ! 

T NT 1 T 

34-92 133-17 36-58 

33-28 133-04 37-66 

NT 

1881-1890 

1891—1900 

44-99 129-66 65-81 160-21 

39-30 123-18 54-86 142-43 

1 » ■ i 1 

53*64 

,48-94 

i 

170*37 

163*09 

1 

115-36 

115-45 

! 
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Gebecke: 


in der Grafschaft London zeigt sich sogar eine erhebliche Abnahme, zumal 
wenn man für das Jahrzehnt 1891/1900 die Influenzajahre in Betracht 
zieht. Eine Abnahme findet sich auch in Lancashire; gleichgeblieben sind 
die Ziffern in Warwickshire und Derbyshire. 

Erwähnenswert erscheinen auch die folgenden Daten, die eine Gegen¬ 
überstellung der Kindersterblichkeit von Stadt und Land bringen. Ver¬ 
glichen ist das erste und letzte Jahrfünft der Jahre 1873/1902. Die 
Zahlen sind dem Report of the Inter-Departmental Committee on Physical 
Deterrioration Vol. 1 1904 entnommen: 

Infantile Mortality. Causes of Death among Childern under the age 
of one year per 1000 births, in a group of Urban counties and in a group 


of Rural counties, in 
quarter of a Century: 

the opening 

and closing 

quinquennia 

of the last 

Causes of Death 

■| 

Urban Counties 1 

Rural Counties * 


| 

1S73—77 

1898-1902 

1873-77 

1898—1902 

Bronchitis, Laryngitis . 

. ! 

1 

18-4* 

>27*1 

i i4 ' 8 i 

27-1 

11-21 

> 17*4 

1 11-41 

} 19’4 

Pneumonia. 

1 

8 - 7 J 

12-3) 

6-2J 

8 • 1J 

Tuberculosis Diseases . 


10*5 

7-4 

6-5 

5-3 

Meningitis, Convulsions 

i 

. 1 

28-2 

20-7 

23-0 

17-6 


1 Urban Counties: Glamorgan, Lancaster, London, Middlesex, Monmouth, 
Northumberland, Nottingham, Stafford, Warwick, East Riding, West Riding (York). 

* Rural Counties: Buckingham, Cambridge, Cornwall, Hereford, Huntingdon, 
Lincoln, North Wales, Norfolk, Oxford, Rntland, Salop, South Wales (less Glamorgan), 
Suffolk, Westmorland, Wilts. 

Die Tuberkulose hat demnach in Stadt und Land abgenommen. Die 
nichttuberkulösen Erkrankungen sind in den städtischen Bezirken gleich 
geblieben; auf dem Lande haben sie zugenommen. Die Schuld an der 
Zunahme trägt im wesentlichen die Rubrik „Pneumonie“. In den Städten 
hat diese allerdings auch bedeutend zugenommen, fast doppelt so stark 
wie auf dem Lande; die Zunahme wird hier aber vollkommen ausgeglichen 
durch das starke Zurückgehen der Todesfälle an Bronchitis. Wenn, wie 
oben schon ausgeführt, solchen Zahlenreihen, die sicherlich aus nicht ganz 
gleichartigem Material zusammengesetzt sind, eine größere Bedeutung für 
weitgehende Schlüsse nicht zukommen kann, so drängt sich doch die Frage 
auf, ob wir auch hier bei der Zunahme der Pneumoniefalle nur eine 
Diagnosen Verschiebung vor uns sehen, oder ob der Pneumonie nach der 
Art ihrer Entstehung oder ihres Verlaufs bei dieser Betrachtung eine ge¬ 
sonderte Stellung unter den entzündlichen Krankheiten der Atmungsorgane 
eingeräumt werden muß. 
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Tabelle XVIII. 

Columbia. 

Percentage of Deaths from pneumonia, 
bronchitis and congestion of the lnngs; 
also from total acute lang diseases to 
total population. 


Tabelle XIX. 

Massachusetts. 

Von 10000 Einwohnern 
starben an: 


Pneu- Congestion Acute lung Con- I 

Bronchitis Pneumonia' Bronchitis, 

moma of lnngs diseases snmption 


1875 

— 

* 

_ 

1876 

0-267 

0-050 

0-031 

1877 

0-221 

0-048 

0-027 

1878 

0-213 

0-030 

0-033 

1879 

0-237 

0-067 

0-059 1 

1880 

0-190 

0-060 

0-041 

1881 

0-186 

0*058 

0-037 

1882 

0-170 

0-046 

0-049 ! 

1883 

0-160 

0-045 

0*036 

1884 

0-160 

0-065 

0-034 

1885 

0-177 

0-050 

0-039 

1886 

0-140 

0*060 

0-027 | 

1887 

0-120 

0*060 

0-035 

1888 

0-140 

0*046 

0-030 i 

1889 

0-132 

0-053 

0-030 

1890 

0-176 

0-072 

0-030 

1891 

0*206 

0-090 

0-039 ! 

1892 

0-203 

0-081 

0-050 

1893 

0-166 

0-076 

0-048 

1894 

0-149 

0-059 

0-031 

1895 

0-152 

0-044 

0-041 

1896 

0-180 

0-053 

0-040 

1897 

0-181 

0-040 | 

0-028 

1898 

0-194 

0-084 

0-016 

1899 

0*216 ! 

0-051 

0-019 

1900 

0*174 

0-046 

0-018 1 

1901 | 

0*176 i 

0-040 

0-018 

1902 

0-183 

0-034 

0-027 

1903 

— 

— i 

— 

1904 1 

— 

— 

— 

1905 

— i 

— 

— ] 

1906 

— 

i 

— 


Entnommen dem „Report of the Health 
of the District of Columbia“. 


— 34.7 17*8 — 

0-35 32*2 14*6 — 

0*29 32-0 11-6 

0*27 30*8 12-6 — 

0-34 29-7 | 15-1 — 

0-29 30.8 ! 17-3 — 

0-27 32-4 16-4 — 

0-26 31-8 15-9 — 

0-25 31-6 | 16-2 | — 

0-26 30-4 ; 13-9 — 

0-27 30-7 I 17.9 - 

0-23 29-5 I 14-2 — 

0-22 28-6 j 16-3 — 

0-22 27-1 j 17-6 — 

0-21 25-7 ; 15-8 — 

0*27 25-9 | 18*0 — 

0-34 24-0 ] 18-9 j — 

0*34 24*5 21-5 ■ — 

0-29 23*1 i 23-0 — 

0-24 22-3 j 16-7 — 

0-24 21-20 : 17-50 6-15 

0-27 20-60 17-76 6-04 

0-25 19-01 17-18 5-81 

0-22 18-41 15-08 5-60 

0-25 17-91 17-89 5-18 

0-24 18-56 j 18-40 5-09 

0-23 17-63 j 16-66 4-49 

0-24 16-38 j 16-07 4-69 

— 15-66 i 16-48 4-55 

— 16-05 I 15-85 4-23 

— 16-01 17-75 4-31 

— 15-11 j 17-72 4-19 

Von 1895 ab sind die Zahlen auf 
die Städte mit mehr als 5000 Ein- 
wohner bezogen. 

u cer Entnommen dem „Report of the 
State Board of Health of Massa¬ 
chusetts“. 
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Auch in Tabelle XVIII und XIX für amerikanische Staaten, wie 
Columbia und Massachusetts, die die Jahre 1876/1902 bzw. 1875/1906 
umfassen, bekommen wir dieselben Resultate wie für Europa. In beiden 
ständige Abnahme der Tuberkulose; in Columbia gehen auch die nicht¬ 
tuberkulösen Erkrankungen von Anfang an langsam zurück. In Massachu¬ 
setts kommt dies erst nach der Influenzaperiode Anfang der 90 er Jahre 
zum Ausdruck. In der Statistik beider Staaten heben sich ebenfalls wäh¬ 
rend der Influenzaperioden die Todesfälle an akuten Lungenkrankheiten, 
namentlich während der ersten, durch besonderen Hochstand heraus. 


Tabelle XX. 

Deaths and Death-Rates Under one Tear in Former City of New York 
(Manhattan and the Bronx) per 1000 population under 1 year of age. 


J 

1 

Bronchitis Pneumonia 

i _1 

NT 

! 

Convulsions 

i 

Bemerkungen 

1890 

20-93 

21*86 j 

42*79 

10*23 

Entnommen dem 

1891 

19*30 

26-75 

46-05 

' 10-44 

„Annnal Report of the 

1892 

18-51 

27*27 1 

45*78 

10*85 

Department of Health 

1893 

16*92 

26-66 

43-58 

j 11*82 

of the City of New York“. 

1894 

13*13 

22-82 

35-95 

11-88 


1895 

16*53 

23*90 

40*43 

9*02 


1896 

13-76 

27*14 

40*90 

8-74 ; 

1 

1897 

11-18 

25-40 

36*58 

7*02 


1898 

11-64 

26*08 

37-72 

9-01 


1899 i 

j 12*57 

27-44 

40*01 

: 7-12 


1900 i 

10*70 

31-44 

| 42*14 

7-95 

1 

1901 

! 9-41 

26-26 

| 35-67 

7-69 


1902 

10*82 

28-62 

39-44 

( 6*67 


1903 

7*49 

26*90 

! 34-39 

| 6*26 


1904 | 

9*05 

27*85 

1 36*90 

5-99 


1905 

7*91 

25*45 

33-36 

5*93 


1906 

6-39 

29*57 

35-96 

6-25 


1907 ! 

3-67 

29-08 

32-75 

4*71 

1 

1908 

3-12 

25-03 

28-15 

3-85 

i 

1 


Bezüglich der Säuglingssterblichkeit finden wir in Newyork (Tabelle XX) 
eine Abnahme der nichttuberkulösen Erkrankungen, selbst wenn wir die 
höhere Säuglingssterblichkeit während der ersten Influenzaperiode nicht 
als Ausgangspunkt der Zahlenreihen nehmen. Die Jahre 1899 und 1900 
lassen hier ebenso wie in Deutschland und England den Einfluß der In¬ 
fluenza erkennen. 
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Wenn ich noch einmal zusammenfasse, so sehen wir also in fast allen 
diesen Staaten und Städten Deutschlands, Österreichs, Englands und 
Amerikas ein Zurückgehen der nichttuberkulösen Erkrankungen der At¬ 
mungsorgane während der letzten Jahrzehnte, das besonders deutlich bei 
den erwähnten Großstädten zum Ausdruck kommt. Die scheinbare Zu¬ 
nahme in Preußen steht nicht im Gegensatz dazu, da bei näherer Unter¬ 
suchung nicht auf ein wirklich vorhandenes Ansteigen von NT geschlossen 
werden kann. Auch an der Säuglingssterblichkeit ist während der letzten 
Jahrzehnte in den angeführten Großstädten — wenn überhaupt bei Ver¬ 
gleichen, so können nur solche hier in Frage kommen — eine Zunahme 
der akuten Lungenbrankheiten nicht zu erkennen; die betreffenden Ziffern 
sind meist gleich geblieben; zum Teil zeigen sie eine geringe Abnahme. 

Bemerkenswert ist bei der Betrachtung der Sterblichkeit an NT, daß 
die oft beträchtliche Abnahme der Bronchitisfälle durch eine, vorzüglich 
das männliche Geschlecht betreffende Steigerung der tödlich verlaufenden 
Pneumonien wieder aufgehoben wird. 

Ferner fallt überall auf das Ansteigen der entzündlichen Krankheiten 
der Atmungsorgane zu Anfang und Ende der 90er Jahre, das offenbar 
der Influenza zugeschrieben werden muß und bei Vergleichen unbedingt 
zu berücksichtigen ist. _ 


Zu ganz anderen Resultaten kommt Ascher in einer Reihe von 
Arbeiten, die er in den letzten acht Jahren veröffentlicht hat. Er glaubt 
darin den strikten Beweis für eine Zunahme der akuten Lungenkrank¬ 
heiten und für deren Zusammenhang mit der vermehrten Rauchentwick¬ 
lung, sowie für eine Beschleunigung des Verlaufs der Tuberkulose erbracht 
zu haben. Er macht auf der letzten Versammlung des Deutschen Vereins 
für öffentliche Gesundheitspflege in Zürich die Gutachten der Hygieniker 
dafür verantwortlich, daß in der Frage der Rauchbekämpfung bisher so 
wenig praktische Erfolge erzielt seien. Er verlangt, daß die Hygieniker 
auf Grund seiner Arbeiten nicht mehr von einer Rauchplage oder einer 
eventuell möglichen gesundheitlichen Schädigung sprechen, sondern klar 
zum Ausdruck bringen sollen, daß der über den Städten lagernde Rauch 
eine ernste Schädigung der menschlichen Gesundheit bedeutet. Seine 
Ansichten sind bis auf eine kurze Kritik Pickerts in der Deutschen 
Vierteljahrsschrift für öffentliche Gesundheitspflege, Bd. 37, unwidersprochen 
geblieben. 1 Es sind vielmehr in den letzten Jahren, da seine Arbeiten 

1 Inzwischen hat Hahn auf der letzten Sitzung (l.XI. 10) der „Deutschen Ge¬ 
sellschaft für öffentl. Gesundheitspflege zu Berlin“ die Art der Ascherschen Beweis¬ 
führung beanstandet. Vgl. das inzwischen und nach Abschluß der vorliegenden 
Arbeit erschienene Referat über diesen Vortrag. Hygien. Rundschau. 1911. Nr. 3 
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anscheinend sich auf ein reiches statistisches Material stützen, einige seiner 
Schlußfolgerungen über die Zunahme der nichttuberkulösen Erkrankungen 
der Atmungsorgane in verschiedene wissenschaftliche Arbeiten übernommen 
worden. 

Die Stellung zur Frage der Rauchbekämpfung müßte sich natürlich 
ganz wesentlich ändern, wie oben schon ausgeführt, wenn es sich bei der 
Rauch- und Rußfrage nicht mehr um eine eventuell mögliche Schädigung 
handelt, wenn wir sie nicht mehr als eine hypothetische ansehen, sondern 
wenn eine bestimmte akute, tödliche, an der Mortalitätsstatistik meßbare 
Einwirkung auf die menschliche Gesundheit als erwiesen gilt. 

Wegen der grundsätzlichen Bedeutung dieser Entscheidung erschien 
mir eine kritische Durchsicht der Ascher sehen Arbeiten geboten. 

Ascher versucht auf dreierlei Art den Nachweis der spezifisch schäd¬ 
lichen Wirkung des Rauches auf die Lungen zu erbringen: Durch patho¬ 
logisch-anatomische Untersuchungen, durch das Tierexperiment und durch 
statistische Berechnungen. 

An einer Reihe von Säuglings- und Kinderlungen wollte Ascher den 
Unterschied zwischen solchen aus ländlichen und solchen aus industriellen 
Gegenden feststellen und die Beziehungen des Kohlepigmentgehaltes zu 
eventuellen akuten Lungenerkrankungen prüfen. Das ganze Material be¬ 
stand aber nur aus 18 Lungen, von denen 9 aus Königsberg, 9 aus 
Chemnitz stammten. Ascher berichtet summarisch, daß von diesen 
18 Lungen bei 6 Fällen mit wenig oder gar keinem Pigment eine ganz 
leichte Desquamationspneumonie gefunden wurde; bei den übrigen 12 Fällen 
mit mäßig viel oder mehr Pigment hätten sich 10 tödliche Lungenentzün¬ 
dungen gefunden. Wären diese Resultate einwandfrei, so ließe sich ihnen 
trotz ihrer geringen Zahl eine gewisse Bedeutung nicht absprechen. Ascher 
räumt aber selbst ein, daß er über die Untersuchung nicht ausführlich 
berichtet, weil ihn seine Beobachtungen auf eine deutliche Inkongruenz 
zwischen eingeatmetem Rauch und gefundenem Ruß, ebenso in der Lokali¬ 
sation der Entzündungsherde und der Rußeiulagerungen hinweisen. Er 
sah vou weiteren pathologisch-anatomischen Untersuchungen ab, „da wenig 
Aussicht vorhanden war, die Beziehungen zwischen Lungenentzündung und 
Rauch auf diesem Wege zu ermitteln“. Trotzdem folgert er aber in der 
Zusammenfassung der Ergebnisse über die Ursache der Zunahme der nicht- 
tuberkulösen Erkrankungen der Atmuugsorgane: „Die pathologisch-ana¬ 
tomische Untersuchung hat in allerdings nur 18 Fällen gezeigt, daß bei 
Säuglingen, dort, wo mehr Kohlenstaub in der Lunge war, sich häufigere 
Entzündungen fanden.“ Die von ihm selbst als nicht einwandfrei ge¬ 
kennzeichneten Untersuchungen und Beobachtungen teilt er in seinem 
Referat auf dem Hygienekongreß als feststehende Schlüsse mit, ohne die 
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im Text der früheren Arbeit gemachten Einschränkungen zu erwähnen. 
Auf die Untersuchungen selbst kann ich nicht eingehen, da ein Protokoll 
darüber fehlt. 

In der Literatur gibt es nur wenig Arbeiten über das Vorkommen 
von Kohlenstaub in den Lungen jugendlicher Individuen. In Virchows 
Archiv, Bd. 200 teilt aus dem Rudolf Virchow-Krankenkaus Dr. Suzuo 
Shingu Untersuchungen mit, die er bei ganz jugendlichen Individuen 
vorgenommen hatte, um festzustellen, wie sich der Kohlenstaub in den 
Lungen verhält und verteilt. Er hat 22 Lungen untersucht und gefunden, 
daß bei 5 Individuen, die nur bis 21 Tage alt geworden sind, sich keine 
Spur von Kohlepigment findet; von da ab ist konstant Kohlenstaub vor¬ 
handen; jedoch ist die Staubmenge nicht dem Alter proportional. Soweit 
ich aus den ausführlich wiedergegebenen makroskopischen und mikro¬ 
skopischen Sektionsbefunden ersehe, lassen die Kohlepigmentbefunde, ihr 
Vorhandensein, ihre Größe und Lokalisation und die eventuell festgestellten 
Befunde von Lungenerkrankungen keine Schlüsse auf irgend welche 
Wechselbeziehungen zu. 

Weiter hat Ascher Versuche an Kaninchen angestellt, die einmal 
beweisen sollten, daß tuberkulös infizierte Tiere bei Raucheinatmung 
schneller zugrunde gingen als ohne dieselbe; andererseits, daß die Ein¬ 
atmung von Rauch bei den Tieren eine Disposition zu einer Lungen¬ 
erkrankung durch Sporen von Aspergillus fumigatus schafft. 

Diese Versuche sind inzwischen von Hahn in seinem oben erwähnten 
Vortrag einer abfälligen Kritik unterzogen, die im wesentlichen mit dem 
übereinstimmt, was das damals zum Teil schon fertige Manuskript der 
vorliegenden Arbeit enthielt. Ich kann mich daher hier darauf beschränken, 
zu erklären, daß ich mich der Kritik Hahns vollkommen anschließe und 
mit ihm zu dem Endergebnis komme, daß die Asch ersehen Beweise 
„bezüglich der beschleunigenden Einwirkung von Ruß und Rauch auf den 
Ablauf der Tuberkulose als ungenügend bezeichnet werden müssen“. — 
Nur auf zwei Punkte möchte ich noch besonders hinweisen, die Hahn 
meiner Ansicht nach nicht stark genug betont hat. Einmal liegt in 
der Schwierigkeit einer gleichmäßigen Dosierung der Tuberkelbazillen 
ein sehr schwer wiegender Einwand gegen die Asch ersehe Methodik. 
Selbst bei einer Reinkultur von Tuberkelbazillen gelingt es bekanntlich 
nur durch sorgfältigstes Verreiben unter ganz allmählichem Zusatz von 
Wasser, eine gleichmäßig dosierbare Aufschwemmung herzustellen. Ascher 
benutzte aber gar nicht Reinkulturen, sondern Drüsen von tuberkulösen 
Tieren, die zerschnitten und mit einer sterilen Kochsalzlösung zu einer 
dünnen Aufschwemmuug verrieben wurden; beständiges Umrühren sollte 
die Aufschwemmung möglichst gleichmäßig erhalten. Hiermit drückt 
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Ascher schon die Schwierigkeit beim Arbeiten mit einer derartigen Auf¬ 
schwemmung aus. Von einer auch nur annähernd gleichen Dosierung 
konnte daher in den Ascherschen Experimenten ganz gewiß keine Rede 
sein. Außerdem ist aber eine ganze Reihe der Ascherschen Versuchs¬ 
tiere, besonders unter den Rauchtieren, an Eiterungen erkrankt; ver¬ 
schiedene Tiere sind sogar durch die direkte Wirkung der Eiterungen 
eingegangen, darunter zwei Rauchtiere schon nach 11 und 18 Tagen. 
Trotzdem rechnet Ascher diese Tiere bei der Auszählung der durch¬ 
schnittlichen Lebensdauer mit ein, indem er meint: „Da die tuberkulöse 
Infektion beim Menschen in der Hauptsache niemals durch Reinkulturen 
von Tuberkelbazillen geschieht, sondern durch Mischinfektion, brauchte 
diese Mischinfektion die Versuche nicht aufzuhalten.“ Später schreibt 
er dann: „Was den Verlauf der Infektion im einzelnen betrifft, so zeigten 
sich bereits nach wenigen Tagen kleine Drüsen in der Nähe der Einstich¬ 
stellen, usw.; allmählich bildeten sich so große subkutane Eiterungen, 
daß sie in einzelnen Fällen die ganze Brust- und Bauchgegend einnahmen.“ 
Wie Ascher bei diesen Befunden eine Parallele ziehen kann zwischen 
seinen künstlichen Tierinfektionen und einer natürlichen Tuberkuloseinfek¬ 
tion beim Menschen, ist kaum verständlich! Jedenfalls aber muß man 
daraus entnehmen, daß die von Ascher beobachtete etwas kürzere Lebens¬ 
dauer der geimpften und zugleich mit Rauch behandelten Tiere auch nicht 
mit einiger Wahrscheinlichkeit als gesetzmäßig und für die schädigende 
Rolle des Rauches beweisend angesehen werden kann. 

Einen zweiten Einwand möchte ich bezüglich der Versuche mit 
Aspergillus fumigatus hervorheben. Hier muß es befremdlich erscheinen, 
daß sämtliche Kontrolltiere normale Lungen zeigten. Bei der großen 
Empfänglichkeit der Kaninchen für Aspergillus fumigatus hätte ein voll¬ 
ständiges Versagen gegenüber virulenten Kulturen nicht eintreten dürfen. 
Bei der dritten Versuchsreihe Aschers soll der Aspergillus abgeschwächt 
gewesen sein und nur geringe Veränderungen hervorgerufen haben; beim 
vierten Versuch haben sich sogar weder bei den Rauchtieren, noch bei 
den Konfrontieren pathologische Veränderungen gezeigt. Das ist doch 
auch kein Verlauf von Aspergillusexperimenten, der als normal anzusehen 
ist und für die Ermittelung eines mitwirkendeu unbekannten Agens ver¬ 
wendet werden darf! 

Auch einwandfrei wiederholt, würden solche Experimente schwerlich 
den Beweis für die gesundheitsschädliche Rolle des Rauches erbringen 
können, den Ascher liefern wollte. Es handelt sich bei den menschlichen 
Lungen doch zweifellos, wenn überhaupt, daun nur um ganz allmähliche 
chronische Wirkungen. Rubner sagt treffend: „Den Faktor oft wieder¬ 
holter Schädigungen und den Faktor ,Zeit‘, d.h. langdauernde Schädigungen, 
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kann man im Experiment nicht durch die Erhöhung der Stärke der Ein¬ 
wirkung kompensieren, wie es so oft geschieht. Fast immer verfallen 
Experimentatoren in den Fehler, daß sie an Stelle der Frage nach den 
chronischen Wirkungen kleinster Stoffmengen einen kurzen Vergiftungs¬ 
versuch mit großen Dosen setzen.“ 

Übrigens hat Ascher selbst in der Diskussion zu dem Hahn sehen 
Vortrag erklärt: „Ich lege dem Experiment auf diesem Gebiete keine 
große Bedeutung bei, sondern für mich hat die Statistik die hauptsächlich 
maßgebenden Beweise zu liefern.“ Auch den Ausgangspunkt der Ascher¬ 
sehen Untersuchungen bildeten statistische Beobachtungen. Im besonderen 
glaubt er an der preußischen Statistik und eiuigen Daten aus der bayerischen, 
württembergischen, sächsischen, englischen und amerikanischen Statistik 
feststellen zu können, daß in den letzten Jahrzehnten eine ständige Zu¬ 
nahme der nichttuberkulösen Erkrankungen der Atmuugsorgane statt¬ 
gefunden habe, die parallel geht mit der Ausdehnung der Städte und der 
Industrie und der hierdurch bedingten stärkeren Rauchentwicklung. Länd¬ 
liche Bezirke und Industriebezirke sollen einen deutlichen Gegensatz zeigen; 
und in Industriegegenden sei selbst noch ein deutlicher Unterschied 
zwischen solchen mit Textil- und solchen mit Berg- und Hüttenindustrie 
zu beobachten, indem die Berg- und Hüttenbezirke mit mehr Rauch eine 
größere Sterblichkeitsziffer an akuten Lungenkrankheiten aufweisen. Am 
deutlichsten sei die Zunahme bei den extremen Altersklassen, Säuglingen 
und Greisen zu erkennen. 

Die Einwirkung des Rauches soll dabei im wesentlichen eine „indirekte 
sein, durch Verdrängung der normalen Bestandteile aus der Atemluft“. 
„Von einer direkten entzündungserregenden Einwirkung müsse man ab- 
sehen und sich vorstellen, daß der Rauch in die Rubrik jener Schädlich¬ 
keiten gehört, die eine indirekte prädisponierende Wirkung haben.“ Mit 
dieser Auffassung läßt es sich allerdings schwer vereinbaren, wenn Ascher 
später von den rauchgeschwängerten Nebeln Londons erwähnt, „daß nach 
ihrem Auftreten die Todesfälle an allen Lungenkrankheiten in die Höhe 
schnellen. Der Grund hierfür liege darin, daß erstens der Nebel die 
Rauchmengen konzentriere, und daß in feuchter Luft feiner Staub in viel 
größeren Mengen in die Lungen dringe, als in trockener.“ Offenbar 
schließt er also hiernach nicht immer auf eine prädisponierende, sondern 
auch auf eine den tödlichen Ausgang direkt herbeiführende Wirkung des 
Rauches. 

Daß bei einer Erklärung für die sich häufenden Todesfälle an akuten 
Lungenerkrankungen nur die zunehmende Verunreinigung der Luft durch 
Rauch eine Rolle spielen könne, hielt Ascher deshalb für bewiesen, weil 
er eine Steigerung der Infektionsmöglichkeit, eine Änderung der klimatischen 
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Einflüsse und eine allgemeine Verringerung der Widerstandskraft der Be¬ 
völkerung ausschließen zu können glaubte. 

Aschers statistische Erhebungen führen ihn somit zu einem ganz 
anderen Ergebnis, als ich aus meinen oben mitgeteilten Zahlen entnehmen 
mußte, und es wird sich fragen, worauf diese starke Abweichung zurück¬ 
zuführen ist. 

Folgende Bedenken drängen sich auf, wenn man die Ascher sehen 
Zahlen genauer prüft. Zunächst will Ascher dadurch überzeugen, daß 
er die Zahl der Todesfälle an tuberkulösen und nichttuberkulösen Lungen¬ 
krankheiten einander gegenüberstellt. Aus dem Verhältnis dieser Zahlen, 
T/NT, will er dann ein Ansteigen der NT ableiten. Dies ist aber absolut 
unzulässig, da T selbst eine außerordentlich variable Größe ist, die in den 
letzten Jahrzehnten zufällig stark abgenommen hat und deshalb als 
Vergleichsbasis gänzlich unbrauchbar ist. Ascher scheint sich später 
selbst von der Unhaltbarkeit dieser Berechnungsart überzeugt zu haben, 
da er sie in seinen letzten Publikationen nicht mehr anwendet. 

Eine weitere Fehlerquelle liegt darin, daß er die Tabellen häufig nicht 
vollständig wiedergibt und berücksichtigt, sondern nur einzelne Daten 
herausgreift und gegenüberstellt. So führt er als Beweis dafür, daß die 
Zunahme der akuten Lungenkrankheiten sich nicht auf Preußen beschränke, 
eine Feststellung von Rahts für Deutschland und England an, die, wie 
er selbst gleich hinzufügt, allerdings nur für die Influenzajahre Anfang 
der 90er Jahre Gültigkeit habe; oder er zitiert Majer, der bereits 1874 
in Bayern eine bedeutende Zunahme der akuten Brustentzündungen kon¬ 
statiert habe; oder er verweist auf die Zunahme der akuten Lungen¬ 
entzündungen im Jahre 1877. "Wie eine derartige Methode, solche nur 
für Einzeljahre bestimmte Urteile herauszugreifen, irreleiten kann, lehrt 
ein Blick auf die vollständige Sterblichkeitsstatistik für das Königreich 
Bayern, die oben schon besprochen wurde (s. Tabelle IV). Die Steigerungen 
in den Jahren 1874 und 1877 sind von Majer jedesmal nur auf das 
Vorjahr bezogen. 

Für Amerika führt Ascher nach Klebs die Jahre 1890 und 1900 
an mit 18 und 19°/ 0 oo Mortalität an akuten Lungenkrankheiten, bzw. für 
Säuglinge 15 und 19 Promille. Das sind aber Unterschiede, wie sie wäh¬ 
rend zweier Jahre überall Vorkommen. — Für die verschiedenen Alters¬ 
klassen nimmt er ferner ungleiche Zeitabschnitte, 1876 bis 1879 und 1900 
bis 1901. Für eine weitere, die Jahreszeiten berücksichtigende Tabelle 
wählt er nur die Jahre 1898 bis 1902. Beim Vergleich der Säuglings¬ 
sterblichkeit in landwirtschaftlichen und industriellen Gegenden stellt er 
dann wieder das einzelne Jahr 1876 den Jahren 1880/1881, 1885/1886, 
1890/1891, 1895/1896, 1900/1901 gegenüber. 
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Aber auch bei Berücksichtigung der vollständigen Tabellen ist es un¬ 
bedingt notwendig, das gesamte Material kritisch zu prüfen, um Fehler¬ 
quellen möglichst auszuschließen. So ist bei der preußischen Statistik, 
wie oben schon ausgeführt, die Ungenauigkeit der ersten Jahre, dann die 
Einwirkung der Versicherungsgesetzgebung 1884, in den späteren Jahren 
die Einführung der Anzeigepflicht für Tuberkulose, ferner der Einfluß der 
Influenzaepidemie notwendigerweise in Betracht zu ziehen. Zudem wird 
im Jahre 1003 bzw. 1901 die Einteilung der Krankheiten, speziell auch 
der Lungenerkrankungen eine neue. In England finden wir eine genügende 
Spezialisierung der Erkrankungen der Atmungsorgane vom Jahre 1875 ab; 
eine weitere Neueinteilung im Jahre 1901. In Bayern lassen sich die 
Ergebnisse der Jahre nach 1887 mit den früheren absolut nicht vergleichen. 
Im Gegenteil darf man, wie bereits auseinandergesetzt, aus Tabelle IV 
schließen, daß direkt entsprechend der Änderung und Spezialisierung der 
Diagnose das Bild der Lungenkrankheiten sich vollkommen verschoben hat. 

Zu einem ähnlichen Urteil nötigt auch ein Blick auf zwei von Ascher 
an verschiedenen Orten angeführte Tabellen für England. Ich stelle die 
beiden Zahlenreihen nebeneinander und füge als dritte eine von mir aus 
dem Report of the Registrar General, Bd. 71 entnommene bzw. berechnete 
Tabelle hinzu. 

An NT starben in England: 


I. 


n. 


; in. 


1850—1854 . . 

. 27 

1866—1870 . 

. . 29 



1855—1859 . . 

. 31 

1871 — 1875 . 

. . 32- 

I 1871—18T5 . . 

. 32*46 

1860—1864 . . 

. 33 

1876—1880 . 

. . 33 

1876—1880 . . 

. 32-76 

1865-1869 . . 

. 34 

! 1881 — 1885 . 

. . 31 

1881 — 1885 . . 

. 31-55 

1870—1874 . . 

. 36 

1886—1890 . 

. . 32 

! 1886—1890 . . 

. 32-66 

1875—1879 . . 

. 39 

1891—1895 . 

. . 33 

1891 — 1895 . . 

. 33-25 



1896-1900 . 

. . 27 

1896—1900 . . 

. 27-65 


i 

i 



1901-1905 . . 

. 25-07 


Es erhellt ohne weiteres, daß die Tabellen, jede für sich betrachtet, ganz 
verschiedene Schlüsse zulassen, obwohl die Tabellen sämtlich dem gleichen 
Quellenmaterial, dem Report of the Registrar General, entnommen sind. 
Offenbar sind sie aber unter verschiedenen Gesichtspunkten zusammen¬ 
gestellt. Wie oben erwähnt, trat außerdem 1875 und später noch einmal 
1901 eine genauere Einteilung der Lungeukrankheiten ein. Aber abgesehen 
hiervon ist es nicht verständlich, wie Ascher in seinem Referat auf dem 
letzten Hygienekongreß die Tabelle II als Beweis dafür bringen kann, 
daß die Zunahme der akuten Lungenkrankheiten nicht auf Preußen be¬ 
schränkt ist, sondern auch in England eine erhebliche Zunahme sich zeigt. 
Wenn man nun gar erst an verschiedenen Stellen verarbeitetes Material 
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gegenüberstellen will, so scheint eine kritische Prüfung doppelt geboten. 
Ascher zitiert aus einer Arbeit Finkelnburgs vom Jahre 1882 die 
Zahlen der Todesfälle an akuten Lungenkrankheiten während der Jahre 
1875 bis 1879 in verschiedenen Gegenden der ßheinprovinz und die daraus 
gezogenen Schlüsse auf die schädlichen Einflüsse des Rauches in Gegenden 
mit massenhafter Steinkohlenfeuerung. Die Todesfälle an NT sind dort 
berechnet für Essen, Bochum, Duisburg, Dortmund auf 10 bis 13°/o 00 , 
während sie für die Stadtgemeinden des Bezirks Düsseldorf überhaupt auf 
4 • 0 bis 4 • 7 und in den Landgemeinden nur auf 1 • 1 bis 1 • 4 angegeben werden. 
In den Veröffentlichungen des Reichsgesundheitsamtes wurde 1883 fest¬ 
gestellt: für Essen37• 7, Bochum49*1, Duisburg36*1, Dortmund 49* 1 und 
für dieselben Städte für 1878 bis 1882 berechnet: Essen 36-5; Bochum 52*0, 
Duisburg 40*6, Dortmund 43*4; für die Stadt Düsseldorf selbst betrugen 
die entsprechenden Zahlen 24-8 und 21-8. Diese Zahlen dürften, wenn sie 
auch nicht genau für die gleichen Jahre berechnet sind, wohl dazu bei¬ 
tragen, den von Ascher zitierten mit äußerstem Mißtrauen zu begegnen. 

Mit der zunehmenden Sicherheit der Diagnosen werden ferner all¬ 
mählich Rubriken wie „Krämpfe“, „Unbekannte Todesursachen“ immer 
geringer. 1875 machten sie zusammen in Preußen fast ein Drittel aller 
Todesursachen aus. Bis 1902 nahmen sie fast um 50 Prozent ab; 1903 
verschwindet die Rubrik „Krämpfe“ aus der preußischen Todesursachen¬ 
statistik. Es dürfte sich aber hierin, wie schon oben erörtert, nicht sowohl 
das Abnehmen einer bestimmten Krankheit, als vielmehr eine Diagnosen¬ 
verschiebung ausdrücken. Da diese Diagnose aber gerade bei Kindern 
und Säuglingen erfahrungsgemäß viel gestellt wurde, so wird auch am 
ehesten bei Kindern eine Diagnosenverschiebung im Laufe der letzten 
Jahrzehnte angenommen werden können. Bei Säuglingen wird die Dia¬ 
gnose oft nach den zuletzt hervorgetretenen Symptomen gestellt; das 
dürfte gerade bei der Beurteilung von Diagnosen wie Bronchitis, Pneumonie 
in Betracht zu ziehen sein, die häufig nur das letzte Ende einer ätiologisch 
anders zu bezeichnenden Krankheit darstellen. 

Wohl zu berücksichtigen ist auch die geringe Ausdehnung der ärzt¬ 
lichen Leichenschau. Tabelle IX zeigt uns dies für Sachsen und Chemnitz. 
Ich erwähne letztere Stadt, weil sie in der Beweisführung Aschers des 
öfteren eine Rolle spielt. Die Unsicherheit in der Diagnosenstellung ist 
natürlich besonders groß in ländlichen Bezirken. Aber auch die Statistiken 
kleinerer Städte lassen häufig eine Ungleichmäßigkeit erkennen, die bei 
der Verwertung solchen Materials zu großer Vorsicht mahnt. Als Beleg 
verweise ich auf die Statistik der Städte Beutheu, Zabrze, Kattowitz in 
Tabelle XXI. Diese Städte sind in den Ascherschen Argumentationen 
ebenfalls des öfteren verwertet worden. 
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Tabelle XXL 

Von 10000 Einwohnern starben in: 


Benthen , Zabrze | Kattowitz 


Im Jahre -1 - 

T NT ,j T NT 


1878 82 

,, 88-1 

20-3 ; 

- 

— 

1883 

| 34-6 

43-1 , 

— 

— 

1884 

36-2 

28-1 ; 

— 

— 

1885 

37*1 

i 

45*5 ' 

— 

— 

1886 

46*4 

31-6 

— 

— 

1887 

59-7 | 

23-1 

— 

— 

188S 

33-5 

21-5 

— 

— 

1889 

27-5 

18-5 

— 

— 

1890 

25-0 

18-6 ; 

— 

— 

1891 

16-0 

15-7 , 

— 

— 

1892 

14-4 

21-1 

24-1 

63-2 

1893 

! 1 2 il 

33-1 

1 24#S 

48-5 

1894 

1 13-7 

1 i 

17-1 

26-5 

53-5 

1895 

12-7 

23-4 

16-2 

62-2 

1896 

14-5 

24-5 ; 

15-0 

108-4 

1897 

16-2 

17-2 

16*8 

49.8 

1898 

14-1 

22-4 

1 18-5 

59*5 

1899 

16-3 , 

23-0 

14-5 

80-3 

1900 

18-2 

38-6 

11-1 , 

40-5 

1901 

21-7 

44-9 

12*7 

, 50-1 

1902 

1 18-7 

39-6 

I 12-3 

j 43-6 

1903 

18-6 

41-2 

| 7-6 

44-2 

1904 

17-1 

35-5 

10-2 

1 32*5 

1905 

! 2l * 9 

81*2 

| 13-1 

| 36-7 

1906 

19-8 

43-2 

12-6 

i 29-5 

1907 

20-7 

j 38-7 

i 12-5 

! 30-3 

1908 

20-2 

j 40-1 

14-2 

36*0 


--- Bemerkungen 

T 1 NT 


— Entnommen den „Veröffent- 
i __ jlichungen des Kaiserlichen 

i _ Gesundheitsamtes“ und den 

„Medizin, statistischen Mit- 
teilungen des Kaiserlichen 
Gesundheitsamtes“. 


21-7 . 

20-4 

16-7 ; 

15-5 

25-1 

18-4 

16-7 

16-7 

16-8 | 

11-1 

27-1 

16-9 

16-5 

17*9 

17-5 

16-1 

1 22-6 

15-8 

21 -C 

23-9 

| 13-9 

20-8 

12-5 

0-7 

|, 12 ‘ 9 

, — 

16.5 

16-2 

11-0 

20-8 

11-5 

7-7 

i . 13-4 

6-5 

20*9 

0-8 

19-3 

15-2 

21-1 

29-4 

1 18*8 

24 -S 


Bis 1884 T » Lungenschwindsucht; NT = Lungen- u. Lut'tröhrenentzündung 
-F andere akute Erkrankungen der Atmungsorgane. 

Von 1885 bis 1904 T » Lungenschwindsucht; NT = akute Erkrankungen der 
Atmungsorgane. 

Von 1905 ab T = Tuberkulose; NT = Krankheiten der Atmungsorgane, aus¬ 
schließlich Diphtherie, Grippe und Keuchhusten. 

Zeftechr. f. Hygiene. LXVIJl 10 
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Solche Erwägungeu müssen uns bestimmen, selbst wenn tatsächlich 
ein Ansteigen der akuten Lungenkrankheiten innerhalb der letzten Jahr¬ 
zehnte vorläge, die As eher sehen Folgerungen, daß nur die Zunahme von 
Bauch und Buß an diesem Ansteigen die Schuld trage, mit größter Vor¬ 
sicht aufzunehmen. 

In Wirklichkeit besteht aber diese Zunahme der akuten Lungen¬ 
krankheiten gar nicht. Wir werden nur dadurch irregeleitet, wenn wir 
mit Ascher den Quotienten T/NT aufstellen; oder wenn der Einfluß 
anderer Krankheiten wie Influenza unberücksichtigt bleibt; oder Änderungen 
und Besserungen der Diagnose außer acht gelassen werden; oder wenn 
einzelne Perioden, zu kleine Zahlenreihen, bestimmte kleinere Bezirke aus¬ 
gesucht werden, die wegen ihrer mangelhaften Statistik für statistische 
Vergleiche ungeeignet sind. 

Außer den zeitlichen hat Ascher dann auch örtliche Vergleiche 
vorgenommen, und zwar stellt er Bezirke und Städte mit reichlicher 
Bauchentwicklung und solche mit weniger Bauch einander gegenüber. 
Dabei hat er aber nicht berücksichtigt, daß Gegenden mit ausgesprochener 
Berg- und Hüttenindustrie mit anderen Bauchgegenden nicht ohne weiteres 
zu vergleichen sind. Die Hütten mit den sich anschließenden chemischen 
Fabriken liefern eine ganze Reihe von direkt schädlichen Gasen, die bei 
dem Rauch unserer Großstädte nicht in Frage kommen. Am Geruch 
und an der Farbe läßt sich der Unterschied schon grobsinnlich wahr¬ 
nehmen, sobald man in eine solche Hüttengegend kommt; Beuthen und 
Königshütte sind typische Beispiele dafür. Aber auch sonst wird es schwer 
halten, eine Krankheitsursache durch Vergleich der Sterblichkeit in örtlich 
verschiedenen Gegenden festzustellen, da eine ganze Reihe von Faktoren, 
wie Verdienst, Wohnungs- und Ernährungsverhältnisse, Klima, Zusammen¬ 
setzung der Arbeiterschaft u. a. m. berücksichtigt werden müssen. Man 
wird sie kaum alle ausschalten können, um eine bestimmte Schädlichkeit 
als Krankheitsursache festzustellen. Ascher stellt den Landkreis Essen 
mit massenhafter Rauchentwicklung dem Landkreis Crefeld, einem Textil¬ 
kreis, mit weniger Rauch gegenüber. Bei diesen Bezirken wird man aber 
unmöglich zugeben können, daß der verschiedene Rauchgehalt das allein 
Trennende ist. Der Landkreis Essen bietet fast ganz städtische soziale 
und hygienische Verhältnisse, während der Landkreis Crefeld, wie Pickert 
schon hervorgehoben hat, tatsächlich noch als Kreis mit ländlichen Ver¬ 
hältnissen angesehen werden kann. 

Auch bei einem Vergleich des Berg- und Hüttenzentrums Walden¬ 
burg und Umgegend und der benachbarten Textilgegenden kommen zweifel¬ 
los eine ganze Reihe von Verschiedenheiten in Betracht. Wie mir Hr. Ge¬ 
heimrat Flügge mitteilte, sind sogar erhebliche klimatische Differenzen 
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vorhanden', wenn man die auf dem Hochplateau exponiert gelegenen 
Schächte und Wohnorte wie Altwasser, Fellhammer u. a. mit dem einge¬ 
schnittenen Tal von Wüstegiersdorf vergleicht. Ferner sind z. B. in den 
angeführten Städten die Wohnungsverhältnisse außerordentlich viel un¬ 
günstiger; auch in bezug auf die Zusammensetzung, Seßhaftigkeit, Rasse 
der Arbeiterschaft und in manchen anderen Momenten finden sich noch 
Unterschiede. 

Ascher meint nun in seiner Erwiderung auf die Kritik Fickerts, 
wenn in den Städten ungünstigere Wohnungsverhältnisse vorhanden wären, 
müßte doch auch die Sterblichkeit an Tuberkulose in ihnen eine größere 
sein. Ich kann dieser Beweisführung nicht folgen. Wenn die Tuberkulose¬ 
sterblichkeit andere Verhältnisse zeigt, als nach Aschers Argumentation 
erwartet werden müßte, so beweist das doch höchsens, daß noch weitere 
Momente zu berücksichtigen sind, die Ascher außer acht gelassen hat. 
Jedenfalls steht es wohl fest, daß die größere oder geringere Rauch¬ 
entwicklung nicht die einzige, für eine eventuelle Beurteilung der Todes¬ 
fälle an NT in Frage kommende Differenz der zum Vergleich gestellten 
Bezirke und Gegenden ist. Zu alledem sind die Differenzen für die von 
Ascher angeführten Jahre 1901, 1902 und 1903 verhältnismäßig viel zu 
gering — in der Textilgegend 2*23, in der Rauchgegend 2*93! —, um 
hieraus allein eine besondere Schädigung in letzterer folgern zu können. 
Ascher stellt später noch andere Textilstädte solchen in Berg- und Hütten¬ 
industriebezirken gegenüber, so Chemnitz und Essen, dort im Jahrzehnt 
1895 bis 1904 14, hier 42 Todesfälle an NT. Ich verstehe hierbei nicht 
recht das Tertium comparationis, da Ascher doch wieder an anderer 
Stelle Chemnitz als eine sehr stark unter der Rauchverunreinigung leidende 
Stadt kennzeichnet. Tatsächlich ist sie das auch. Es ist deshalb auf¬ 
fallend nicht nur, daß Essen die hohe Zahl von 42 Todesfällen an NT 
aufweist gegenüber 25*2 in sämtlichen deutschen Städten mit mehr als 
15000 Einwohnern, sondern ebensowohl auch, daß Chemnitz mit 14 Fällen 
so weit unter dem Durchschnitt von 25*2 bleibt; und es erhellt hieraus 
wohl zur Genüge, daß für die Beurteilung der Ursachen der Todesfälle an 
NT eben noch andere Faktoren wie der Rauch in Frage kommen müssen. 

Ascher hat ferner für einen Vergleich der Säuglingssterblichkeit 
mehrere landwirtschaftliche und industrielle Bezirke einander gegenüber- 
gestellt. Ganz abgesehen davon, daß ländliche Bezirke wie Labiau, Oletzko, 
Goldap, Lyck nach dem oben Gesagten an sich ein zu statistischen Ver¬ 
gleichen durchaus ungünstiges Material bieten, so ist trotzdem, wenn man 
das ganz unberechtigterweise hinzugefügte Jahr 1876 in der Tabelle weg¬ 
läßt, in sämtlichen Bezirken ein fast gleichmäßiges Ansteigen von NT 
zu beobachten, auch in den landwirtschaftlichen Kreisen. 

io* 
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Sterblichkeit der Säuglinge an NT in sechs Kreisen. 


1 

1 

Landwirtacbaftl. 

Ostpreußens 

Industrielle 

Schlesiens 

| Industrielle 
i Rheinlands 

1876 

4*0 

3.4 

3*7 

1880/81 1 

1-6 | 

5-0 

6*6 

1885/86 

3-4 

7.3 

12.2 

1890/91 

4*2 

10*7 1 

15*3 

1895/96 

5*9 

15-2 

16-7 

1900/01 

6-9 ! 

19*4 ! 

21-2 


ln den ländlichen ostpreußischen Kreisen erreicht die Zahl der an 
nichttuberkulösen Lungenkrankheiten Gestorbenen zum Schluß 1900/1901 
sogar etwas mehr als die Tierfache Höhe wie zu Anfang, 1880/1881; für 
die sohlesischen und rheinischen Industriebezirke ist sie nicht ganz um 
das Vierfache gestiegen. Allerdings ist in manchen rauchreiehen Gegenden 
die Sterbliohkeitsziffer an NT verhältnismäßig hoch, z. B. in Essen. Hierbei 
ist aber, wie ich schon oben bemerkte, in Betracht zu ziehen, daß Männer 
und Frauen einen ausgesprochenen Unterschied in bezug auf akute Lungen¬ 
erkrankungen, speziell Lungenentzündung, erkennen lassen. E3 müssen 
hier also wohl Gefahren berücksichtigt werden, denen die Bergarbeiter bei 
ihrer Berufsarbeit besonders ausgesetzt sind, Überhitzung und schroffe 
Temperaturwechsel, Nässe, Ansammlung schädlicher Gase usw. 

Auch der Umstand, daß in raucharmen Staaten wie in Italien, speziell 
in Unteritalien, sich auffallend hohe Zahlen für die Sterblichkeit an ent¬ 
zündlichen Lungenkrankheiten finden, läßt vermuten, daß der Bauchgehalt 
der Luft nioht ausschlaggebend ist für die Höhe der Sterblichkeit an NT. 
Ich entnehme die folgenden Daten dem Handbuch der medizinischen 
Statistik von Prinzing. Während in Deutschland im Jahrzehnt 1892 
bis 1901 NT 281, T 218 betrug auf 100000 Einwohner, so sind die ent¬ 
sprechenden Zahlen für Italien im Jahrzehnt 1891 bis 1900 486 NT und 
127 T. Ferner ist für den gleichen Zeitraum in Oberitalien: NT 485, 
T 209, dagegen in Unteritalien NT 599, T 159. 


Wir stehen hiernach bezüglich der gesundheitsschädlichen Wirkung 
des Rauches im wesentlichen noch auf dem Standpunkt, wie ihnRubner 
in seinen grundlegenden Arbeiten „Über trübe Wintertage usw.“ und in 
seinem Vortrage auf dem XIV. Internationalen Hygienekongreß präzisiert 
hat: „Über die Möglichkeit, vielleicht auch Wahrscheinlichkeit, daß der 
Rauchreichtum in der Luft etwas für die Gesundheit Schädliches bedeutet, 
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kann kaum ein Zweifel sein.“ Rubner betont, wie schwierig es sei, 
einen strikten Nachweis über den Zusammenhang zwischen schlechter Luft 
und bestimmten Erkrankungen überhaupt zu führen; und er bezeichnet 
diese Schwierigkeit als „um so größer, solange wir noch keine Kenntnis 
darüber haben, wie sich die durch Rauch bedingte Luftverschlechterung 
überhaupt im Lande verteilt, und ob die verunreinigte Luft einigermaßen 
mit den Bezirken der häufigen Lungenerkrankungen zusammenfällt“. Er 
fordert deshalb in erster Linie umfassende Untersuchungen; eine Forderung, 
der man im laufenden Jahre durch eine von v. Esmarch veranlaßte 
Enquete über Rauch- und Rußbestimmungen nähergetreten ist. 

Ob diese uns schon wirklich vergleichbare Werte liefern wird, bleibt 
abzuwarten. Die Rußuntersuchungen mit dem bei der Enquete benutzten 
Ascherschen Apparat erstrecken sich auf 500 Liter Luft, die in etwa 
6 Minuten aspiriert werden. Während dieser wenigen Minuten können 
aber die verschiedensten Einflüsse und Zufälligkeiten sich bemerkbar 
machen. Bei den Untersuchungen, die ich angestellt habe — ich habe 
die experimentellen Arbeiten wegen Beendigung meines Kommandos zum 
Hygienischen Institut nicht zum Abschluß bringen können —, habe ich 
große zeitliche Schwankungen festgestellt. Selbst wenn in einzelnen Orten 
die gleichen Zeiten bei der Entnahme innegehalten werden, so dürften 
trotzdem eine Reihe von solchen zufälligen Einflüssen sich geltend machen, 
die wir nicht ohne weiteres immer ausschalten können. Ich erwähne nur 
die mehr oder weniger vertikalen Luftströmungen, deren intensive Wirkung 
auf eine Schwärzung der Filter ich verschiedentlich beobachten konnte. 
Zudem sind die Filter untereinander nur schwer vergleichbar. Die bisher 
angegebenen Skalen liefern kein richtiges Bild; die mikroskopische Be¬ 
stimmung der Rußteilchen nach Zahl und Größe, wie ich sie versucht 
habe, läßt sich kaum durchführen. Auch ist nach den Schnitten von 
Kohlelungen nicht ohne weiteres festzustellen, bis zu welcher Größe die 
Rußteilchen als gefährlich für die Lungen anzusehen sind. — Vorläufig 
werden wir deshalb wichtigere Aufschlüsse durch Untersuchungen erhalten, 
die in derselben Stadt an verschiedenen Stellen unter leichter vergleich¬ 
baren Bedingungen ausgeführt werden, etwa wie die sorgfältigen Unter¬ 
suchungen, die in den letzten Jahren in Hamburg gemacht und von 
Kister veröffentlicht sind. Aus diesen läßt sich ersehen, daß die Rauch¬ 
plage wesentlich nur fühlbar wird in den Wintermonaten. Im Winter 
wird einerseits am meisten Rauch und Ruß produziert, andererseits sind 
gerade dann aber auch die Witterungsverhältnisse für die Entstehung 
einer Rauchplage besonders geeignet. Letztere macht sich besonders dann 
bemerkbar, wenn die Rußteilchen als Kondensationskerne für den Wasser¬ 
dampf der Luft dienen. Dies tritt vor allem ein, wenn warme und feuchte 
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Luftströme beim Niedersinken an den kalten Häusern und dem kalten 
Boden rasch abgekühlt werden, oder wenn die warme, feuchte Stadtluft 
plötzliche Abkühlung erfahrt. Dort also, wo solche Wechsel zwischen 
warmen, feuchten und kälteren Luftströmungen häufig sind, werden auch 
Nebel und trübe Tage entsprechend oft zu verzeichnen sein. Südengland, 
London sind typische Beispiele. Ohne die Nähe des Golfstromes und den 
reichlichen Wasserdampf der Themseniederung würde London schwerlich 
durch seine Erbsensuppennebel so berüchtigt sein. Die Zahl der Nebel¬ 
tage hat übrigens für Städte wie Hamburg, Berlin in den letzten Jahr¬ 
zehnten nicht zugenommen. Nach Kister beträgt die Zahl der Nebeltage: 


für Hamburg: 

1877—1885: 

130, 

11 11 

1887—1906: 

91, 

„ Berlin: 

1877—1885: 

18, 

11 11 

1887—1906: 

16. 


Daß der Einfluß der Witterung bei solchen Rußbestimmungen nicht 
unterschätzt werden darf, geht auch daraus hervor, daß man in Hamburg 
schon im September den Anstieg des Rußgehaltes der Luft beobachten 
konnte. Hierbei ist auch ein Einfluß der Hausfeuerung auszuschließeu. 

Die letztgenannten Hamburger Beobachtungen geben zugleich einen 
Hinweis darauf, daß die Hausfeuerungen beim Zustandekommen der Rauch¬ 
plage unter Umständen wenig beteiligt sind. Ähnliche Folgerungen darf 
man an die von Rubner (a. a. 0.) gemachte Beobachtung anschließen, 
daß die Kohlensäurebestimmungen während der Osterfeiertage ein deutliches 
Herabgehen der Ziffern zeigten, während die Hausfeuerung infolge der fast 
sommerlichen Witterung kaum mehr in Frage kam. 

Für Berlin berechnet Rubner den Anteil der Hausfeuerung auf etwa 
»/*, während der Wintermonate allerdings auf 53 «5 Prozent des Gesamt¬ 
kohlenverbrauchs. Man hat wohl eingewendet, die Fabriken brennen öko¬ 
nomischer. Dabei dürfte aber zu erwägen sein, wie Rubner hervorhebt, 
daß die Gefahr des Qualmens gerade bei Heizungen wie in Fabriken, 
welche eine überschüssige Luftzufuhr möglichst vermeiden, vielleicht im 
Durchschnitt größer ist, als bei der verschwenderischen Heizung der 
Stubenöfen. In Königsberg wurde zwei Drittel des Kohlenverbrauchs auf 
Rechnung des Hausbrandes gesetzt. Für Dresden schreibt Renk ihm den 
Hauptanteil zu. Als hauptsächlicher Beweis dafür dient ihm der Unter¬ 
schied zwischen Sommer und Winter. Dabei ist aber der starke Einfluß 
der oben erwähnten Witterungsverhältnisse zu berücksichtigen, deren 
Wirkung auf den erhöhten Rußgehalt sich sowohl vor Beginn wie nach 
dem Auf hören der Heizperiode feststellen läßt. Renk hat allerdings in 
Dresden an Sonn- und Feiertagen niemals weniger Ruß auf seinen Filtern 
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gewonnen; mehrfach war die Luft an diesen Tagen sogar reicher mit Ruß 
beladen als an Wochentagen. Diese Beobachtungen konnte ich in Berlin 
nicht bestätigen. Auch bei langsamem Durchsaugen, etwa innerhalb 
3 Stunden 500 Liter, habe ich an Sonntagen öfter weniger Ruß, mitunter 
gleichviel, seltenmal etwas mehr konstatiert. Orsi hat früher in Berlin 
für den Sonntag ebenfalls keinen bemerkenswerten Ausschlag festgestellt. 
Kister findet in Hamburg die Sonntagsdurchschnittszahlen fast stets 
niedriger als die Gesamtdurchschnittswerte. 

Die Schwierigkeit, den Anteil der Industrie bei der Rußproduktion 
richtig abzuschätzen, liegt hauptsächlich darin begründet, daß die Witterung 
den Rußgehalt der Luft so wesentlich beeinflußt und die Witterungs¬ 
verhältnisse, die den Rußgehalt vermehren, gerade mit der Jahreszeit zu¬ 
sammenfallen, wo die Hausfeuerungen in Betrieb sind. Diese Koinzidenz 
muß dazu führen, den Anteil der Hausfeuerung an der Rußproduktion zu 
hoch einzuschätzen. 

Handelt es sich um die Rauchbekämpfung, so ist es übrigens nicht 
so notwendig, zu entscheiden, ob der Hausbrand oder die Industriefeuerung 
an der Luftverschmutzung mehr beteiligt sind; gegen beide ist jedenfalls 
nach Möglichkeit vorzugehen. Das radikalste wäre die allgemeine Ein¬ 
führung eines so idealen Feuerungsmittels, wie des Gases zu Heizzwecken; 
aber davon dürften wir noch weit entfernt sein, ebenso von der Verwirk¬ 
lichung eines Vorschlages, wie ihn Konta machte, die Abgase der ge¬ 
samten Feuerungen einer Stadt nach einem Centrum zu schaffen und dort 
unschädlich zu machen. 

Zunächst und in der Hauptsache wird die Rauchbekämpfung da er¬ 
setzen müssen, wo die Möglichkeit eines Eingreifens vorhanden und ein 
Erfolg zu erwarten ist. Aus praktischen und wirtschaftlichen Gründen 
kommen hier in erster Linie die lokalen Rauchbelästigungen durch 
industrielle Unternehmungen in Betracht, bei denen ein Erfolg sich leichter 
ermöglichen läßt Das beweisen die Beispiele Königsbergs und Hamburgs, 
wo besondere Rauchkommissionen gebildet sind und entschieden nützlich 
gewirkt haben. 

Die seinerzeit von Rubner aufgeworfene Frage, ob die Luftbeschaffen¬ 
heit der Atmosphäre allein schädige, oder ob auch der Aufenthalt in den 
Stuben dazu imstande sei, hat Renk zu beantworten versucht. Er hat 
bei seinen Versuchen eine vollkommene Übereinstimmung der Filter 
im Zimmer mit denen im Freien bekommen. Das Resultat überrascht, 
wenn man sieht, wie sich von dem Ruß der Außenluft eine ganze Menge 
in den Doppelfenstern absetzt, oder wenn man an die Erfahrung denkt, 
daß im Freien vorhandene riechende Gase im geschlossenen Zimmer nicht 
zu konstatieren sind, sondern erst nach dem öffnen der Fenster merkbar 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



152 


Gebecke: 


werden. Aach müßte man erwarten, daß eingedrangener Baß in einem 
geschlossenen Zimmer mangels jeder Luftbewegung sich bald absetzt. 
Diese Erwägungen gaben mir Veranlassung zur Prüfung der Benkschen 
Angaben. 

Die Anordnung des Versuchs war derartig, daß ein Filter im Zimmer, 
das andere vor einem Fenster desselben aufgestellt war. Die Verbindung 
der äußeren Kapsel nach innen wurde durch ein Bleirohr hergestellt, 
welches ebenso wie das von der inneren Kapsel nach Passieren einer Gasuhr 
zur Wasserstrahlpumpe führte; das gleichmäßige Arbeiten wurde durch 
eingeschaltete Manometer sichergestellt. Es wurden in je etwa 8 V s Stunden 
zweimal täglich 500 Liter Luft durchgesaugt, vormittags von 8 Uhr ab, 
nachmittags von 3 Uhr ab. Das eine Fenster des Zimmers mußte jedesmal 
vor und nach dem Versuch zum Auswechseln des Filters kurze Zeit ge¬ 
öffnet werden. Trotzdem habe ich in der Regel, besonders vormittags, 
absolut deutliche Unterschiede in der Filterfärbung erhalten. Bei mini¬ 
malem Rußgehalt der Luft, wie meist nachmittags, waren die Ausschläge 
nicht so sinnfällig; und einigemale, als nachmittags draußen das Filter fast 
weiß geblieben war, erschien das innere etwas dunkler. Es besteht also 
zweifellos ein Unterschied zwischen unseren und den Dresdener Resultaten. 

Bei ergänzenden Untersuchungen mit dem Ascherschen Apparat 
und häufigeren Entnahmen in kürzeren Abständen bekam ich ebenfalls 
meist deutliche Unterschiede zwischen der Innenluft der verschiedensten 
Zimmer und der Außenluft. Es war aber auffallend, daß im Laufe des 
späteren Vormittags im Zimmer häufig dunklere Filter erzielt wurden, als 
zur gleichen Zeit draußen. Im weiteren Verlauf des Tages näherten sich 
die Innenfilter wieder dem Aussehen der äußeren Filter; und am Spät¬ 
nachmittag waren sie fast immei* wieder heller als die Außen filter. Die 
Schwärzung der Innenfilter erreichte allerdings niemals den maximalen 
Rußgehalt der Außenluft. Die gewonnenen Resultate berechtigen daher 
wohl zu dem Schluß, daß sich infolge des Luftaustausches zwischen dem 
Rußgehalt der Außen- und der Innenluft eine Beziehung zwischen beiden 
erkennen läßt. Der Austausch vollzieht sich, abgesehen von Ritzen und 
Fugen, offenbar hauptsächlich durch Vermittelung des Treppenhauses, der 
Korridore und der Stubentüren und zwar so allmählich, daß die Innenluft 
den maximalen Momentanwert des Rußgehaltes der Außenluft überhaupt 
nicht erreicht, daß ferner die Durchschnittswerte, d. h. die bei langsamem 
Durchsaugen im Laufe von 3 bis 4 Stunden für 500 Liter gewonnenen 
Filter der Innenluft im Grad der Schwärzung vormittags stets bedeutend, 
meistens auch nachmittags in geringerem Grade hinter denen der Außen¬ 
luft Zurückbleiben, und daß das Maiimum innen mit starker zeitlicher 
Verschiebung eintritt. 
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In Übereinstimmung mit diesen Resultaten lassen die mit dem 
Ascherschen Apparat in den verschiedensten Zimmern angestellten Ver¬ 
suche gewisse Differenzen erkennen, die namentlich der Benutzung des 
Zimmers (häufigerem oder seltenerem Offnen der Türen usw.) zu entsprechen 
scheinen. Bei einem dauernd abgeschlossenen Raum erhielt ich auf dem 
Filter auch ein absolut negatives Ergebnis; die Luft wurde durch 
das eine Filter aus einem gut abgedichteten Respirationsapparat gesaugt 
mittels eines durch die Wand des Apparates führenden weiten Glasrohres, 
das durch einen dicken Schlauch mit einem auf das Oberteil der Kapsel 
luftdicht aufgesetzten Trichter verbunden war; das andere Filter befand 
sich im Zimmer. Die gleichmäßige Durchsaugung von 500 Liter erfolgte 
durch eine Wasserstrahlpumpe. Der Luftaustausch zu dem Respirations¬ 
apparat mußte im Ventilationsrohr durch einen großen Wattebausch 
hindurch erfolgen. Die Versuche wurden an Tagen vorgenommen, an 
denen starker Rußgehalt der Luft zu erwarten war. An den Innenfiltern 
wurden alsdann mikroskopisch stets nur vereinzelte Staubteilchen festgestellt. 

Im geschlossenen Raum wird man daher im allgemeinen erheblich 
weniger Ruß einatmen, als im Freien. Für die Praxis ist allerdings zu 
berücksichtigen, daß die Lüftung der Wohnungen meist am frühen Vor¬ 
mittag, in den Stunden des größten Rauchgehaltes der Außenluft erfolgt. 
Dabei müssen größere Mengen Ruß ins Innere dringen, deren feinere An¬ 
teile hier eventuell länger schwebend gehalten werden als die Rußteilchen 
im Freien. 

Aus dem vorstehenden erhellt wohl, welche Schwierigkeiten sich der 
endgültigen Lösung der einzelnen Fragen bei der Rauchplage entgegen¬ 
stellen. Eine Ausbildung der noch mangelhaften Methodik zur Unter¬ 
suchung der Luft ist unbedingt zunächst erforderlich. Die Filtermethode 
ist in ihrer gegenwärtigen Gestalt noch unzureichend; genauere analytische 
Luftuntersuchungen werden vorläufig nicht zu entbehren sein. 


Zusammenfassend möchte ich feststellen: 

1. Ein schädlicher Einfluß des Rauches, wie er möglich, vielleicht 
auch wahrscheinlich ist, läßt sich an der Sterblichkeitsstatistik der Lungeu- 
krankheiten in den verschiedenen Ländern und Städten, die bei der Rauch¬ 
plage in Betracht kommen, bisher nicht feststellen. Die Sterblichkeit an 
entzündlichen Krankheiten der Atmungsorgane scheint vielmehr fast überall 
in den letzten Jahrzehnten zurückgegangen zu sein. 

2. Die entgegenstehenden Ergebnisse, zu denen Ascher in einer 
Reihe von Veröffentlichungen gelaugt ist, beruhen auf einer Beweisführung, 
die zahlreiche Fehlerquellen enthält. 
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3. Zur Beantwortung der Frage nach der eventuellen Schädlichkeit 
des Rauches für die menschliche Gesundheit sind in erster Linie genaue 
quantitative Luftuntersuchungen an verschiedenen Orten und unter Be¬ 
rücksichtigung der zeitlichen Variationen nötig. Die Bewertung der bis¬ 
herigen Beobachtungen und Untersuchungen ist sehr schwierig, da die 
Methoden noch zu unvollkommen sind, um bei Vergleichen alle in Frage 
kommenden Einflüsse richtig zu würdigen. 

Zum Schluß möchte ich auch an dieser Stelle Hrn. Präsident Bumm 
für die gütige Erlaubnis zur Benutzung der Bibliothek des Kaiserlichen 
Gesundheitsamtes meinen ergebensten Dank aussprechen. 
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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Leiter: Prof. C. Flügge.) 


Respiratoren zum Schutze gegen die Einatmung 
infektiöser Tröpfchen und Stäubchen. 

Von 

Dr. med. Erwin Kobrak 

In Berlin. 


Während im allgemeinen gegen infektiöse Tröpfchen, die der hustende 
Kranke verstreut, kein anderer Schutz erforderlich ist, als das Einhalten einer 
gewissen Entfernung von anderen Menschen, das Abwenden des Kopfes oder 
das Vorhalten des Taschentuches während der Hustenstöße, gibt es einige 
besondere Fälle, wo weitergehende Schutzmaßregeln angezeigt erscheinen. 
So z. B. bei einer mit Recht so gefürchteten und durch ausgehustete 
Tröpfchen so leicht verbreiteten Krankheit wie der Lungenpest, die neuer¬ 
dings wieder besonderes Interesse gewonnen hat; ferner bei operativen 
Eingriffen an den Luftwegen, wie Tracheotomie an Diphtheriekranken, 
oder bei therapeutischen Eingriffen am Kehlkopf Tuberkulöser, Fällen, wo 
das Contagium dem Arzt oft aus nächster Nähe entgegengeschleudert wird, 
und wo die sonst üblichen Vorsichtsmaßregeln nicht anwendbar sind. 

Für diese besonderen Fälle ist ein Schutz in zweierlei Form möglich. 
Entweder wird der Patient von einer schützenden Hülle umgeben, durch 
welche kein infektiöses Material nach außen gelangen kann. Diese Art 
des Schutzes ist bei Phthisikern versucht, z. B. durch die von B. Frankel 1 
empfohlene Maske; ferner bei Chirurgen, die befürchteten, das Operations¬ 
feld durch eigene beim Sprechen und Husteu verspritzte Schleimtröpfchen 


1 Berliner Hin. Wochenschrift. 1899. Nr. 2. 
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zu infizieren, durch die von Hübner 1 genauer ausprobierte Maske. Hier 
wurde indes niemals ein einigermaßen vollständiger Schutz gegen Tröpfchen¬ 
bakterien erzielt; Versuche an hustenden Leprakranken ergaben selbst bei 
doppelter Mulllage bis 5 Prozent Durchtritt. 

Die Anwendung dichter abschließender Schutzmittel verbietet sich für 
Kranke, weil diese durch die Behinderung der Atmung und der Wärmeabgabe 
belästigt werden; sie dulden kein festes Anliegen der Maske und verschieben 
sie so lange, bis gröbere Kommunikationen hergestellt sind, die dann natür¬ 
lich auch die infektiösen Tröpfchen nach außen gelangen lassen. Ein 
Zwang läßt sich nicht ausüben, und aus freier Entschließung wird kaum 
ein Kranker für längere Zeit ein solches Hemmnis der Atmung sich ge¬ 
fallen lassen. Vollends unmöglich ist diese Applikation bei hochfiebernden 
bzw. sterbenden Lungenpestkranken. Die einzige Anordnung, die hier 
in Betracht kommen könnte, ist in den von Pest ergriffenen Ländern 
wohl in der Weise versucht worden, daß das ganze Bett des Kranken, 
in ähnlicher Weise wie es bei Säuglingsbetten vielfach üblich ist, mit 
einem in losen Falten herabfallenden Vorhang aus Batist umgeben wird. 
Ein solcher Vorhang hemmt bei seiner großen Fläche in der Tat die 
Atmung sehr wenig und gibt, solange er völlig geschlossen ist, gewiß 
einen guten Schutz gegen die Verstreuung von Keimen. Aber Fiebernde 
werden die immerhin vorhandene Erschwerung von Wärmeabgabe lästig 
empfinden, und insbesondere wird die Umhüllung in all den zahlreichen 
Momenten geöffnet werden müssen, wo der Kranke mit Pflegepersonal 
oder Arzt in Verkehr tritt, Hilfleistungen und Handreichungen nötig 
sind usw. 

Ungleich aussichtsvoller wird es daher sein, die gesunde Umgebung 
des Kranken mit Schutzvorrichtungen zu versehen. 

Für dieses Arrangement haben wir ein gewisses Vorbild in den 
Respiratoren, die in manchen Gewerbebetrieben von den Arbeitern 
getragen werden, um die Einatmung schädigenden Staubes zu verhüten. 
Ferner schreiben die Dienstanweisungen für die amtlich angesteilten Des¬ 
infektoren meist vor, daß diese während ihrer Arbeit im infizierten Raum 
einen angefeuchteten Schwamm vor Nase und Mund binden. Auoh in 
dem Bericht der Pestkommission ist für besondere Fälle das Vorbinden 
solcher Schwämme empfohlen. 

Offenbar sind aber diese Schutzvorrichtungen ungenügend. Die 
Schwämme uud die meisten Respiratoren liegen nicht dicht an und sind 
nur wegen des Bestehens dieser gröberen Zufuhrwege zu ertragen; wird 
durch Gummi oder Filz ein wirklich dichtes Anlagern des Respirators 


1 Diese Zeitschrift, Bd. XXVIII. S. 341. 
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erzielt, so tritt nach sehr kurzer Zeit lästige Behinderuug der Atmung 
und der Entwärmung auf. 1 Es erschien mir daher erforderlich, eine neue 
Schutzvorrichtung herzustellen, welche die geschilderten Nachteile nicht 
zeigt und trotzdem ein sicheres Zurückbalten infektiöser Tröpfchen ge¬ 
währleistet. 

Einer der wichtigsten Bestandteile einer solchen Schutzvorrichtung ist 
die filtrierende Schicht, die luftdurchlässig, aber für Keime in Tröpfchen¬ 
form undurchgängig sein muß. 

Der Leichtigkeit, Waschbarkeit und einfachen Anwendbarkeit halber 
versuchte ic^ zunächst dünne feinmaschige Gazestoffe und Batiste. 



Jastrams Apparat zur Herstellung von künstlichen Hustenstößen; ■/„. 

Die Prüfung auf Filterwirkung konnte dabei entweder mit einem 
künstlich hergestellten Apparat geschehen, in welchem der ausgespaunte 
Batist den nachgeahmten infektiösen Hustenstößen ausgesetzt wurde; oder 
mehr den natürlichen Verhältnissen entsprechend, so daß ein Mensch 
mit der Schutzvorrichtung bekleidet und dann den künstlich oder durch 
wirkliche Hustenstöße produzierten keimhaltigen Tröpfchen exponiert wird. 


1 v. Esmarch hat 1905 in der Hygien. Rundschau Versuche über die Zurück¬ 
haltung bakterienhaltiger Tröpfchen veröffentlicht Er fand die üblichen Respira¬ 
toren ungenügend wirksam; am besten bewährte sich ihm das feste Andrücken einer 
Lage Watte mit der Hand gegen Mund und Nase; ferner das Einlegen von Watte¬ 
tampons in die Nasenlöcher und Geschlossenhalten des Mundes. Gerade diese wirk¬ 
sameren Verfahren sind aber in praxi beim Verkehr mit dem Kranken ausgeschlossen. 
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Für die erste Art der Prüfung hat Herr Kollege Jastram eine 
Versuchsanordnung im hiesigen Institut zusammengestellt, über die ich 
hier kurz berichten möchte, da Hrn. Jastram die Fortsetzung seiner 
Versuche unter Variierung des Materials der Filter, der Lagerung der 
Stoffe usw. leider nicht möglich war, während andererseits das von ihm 
für solche Versuche zusammengestellte Arrangement entschieden Beach¬ 
tung verdient. 

In der Fig. 1 bedeutet A eine Flasche von etwa 8 Liter Inhalt ln 
diese führt durch eine seitliche Tubuüerung das Bohr des Sprayapparates B, 
der mit einer Aufsohwemmung von Prodigiosus beschickt ist und mit 
Hilfe der Fahrradpumpe E betrieben wird. Die Flasche C dient als 
Windkessel, B ist ein Rückschlagventil. Aus der Flasche A führt ein 
rechtwinklig gebogenes Rohr von etwa 1 cm lichter Weite heraus; dies 
ist zunächst mit Hilfe eines Schlauches und des Quetschhahnes G ver- 



> 
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Fig. 2. 

Jastrams Vorrichtung zur Prüfung der Durchlässigkeit von Filterstoffen gegenüber 
Hustenstößen. A = Rohr von der Hustenflasche. B = quer durch die Kiste ge¬ 
spannte Scheidewand aus Filterstoff. C = Agarschalen; */, 0 . 

schlossen. Fängt man nun an zu pumpen, so geht die Luft durch den 
Spray in A hinein, und der Druck in A steigt. Wäre nun weiter keine 
Vorrichtung vorhanden, so würde der Druck in A schon nach wenigen 
Kolbenstoßen auf den höchsten zulässigen Wert steigen, ehe genügend Bak¬ 
terien versprayt sind; auch würde der Spray, der erfahrungsgemäß eine 
gewisse Zeit braucht, ehe er seine volle Wirkung entfaltet, gar nicht 
recht in Gang kommen. Um dies zu vermeiden, ist für die Luft ein 
Nebenweg angebracht. An der Flasche A ist noch das Rohr J vorhanden, 
das mit dem Wattefilter K in Verbindung steht. Durch den Schrauben¬ 
quetschhahn L kann dieser Weg beliebig weit geöffnet werden. Man 
geht nun so vor, daß man zunächst bei vollständig geöffnetem Hahn L 
pumpt, bis der Spray kräftig in Gang und die Flasche A ganz mit 
Nebel gefüllt ist. Darauf schließt man den Hahn L, aber nur so weit, 
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daß der Druck in A langsam steigt Ist dann derjenige Druck erreicht, 
abgelesen am Manometer S f mit dem man experimentieren will, so wird 
der Quetschhahn G rasch geöffnet: die komprimierte, bakterienhaltige 
Luft entweicht dann als „Hustenstoß“ durch das Rohr F. Bei den 
weiteren Hustenstößen wird die Stellung des Hahnes L unverändert ge¬ 
lassen. Will man immer unter den gleichen Versuchsbedingungen ar¬ 
beiten, d. h. mit jedem Hustenstoß dieselbe Bakterienmenge befördern, 
so ist es zweckmäßig, die Luftzufuhr mit der Pumpe so zu regeln, daß 
der Druck im Windkessel, gemessen durch das Manometer M, konstant 
bleibt; solange die Stellung des Hahnes L unverändert ist, verstreicht 
dann immer dieselbe Zeit, bis der nötige Druck in der Flasche A er¬ 
reicht ist 

Der Druck, unter dem der Hustenstoß austritt, läßt sich beliebig 
regulieren; die Menge der ausgehusteten Luft ist unter sonst gleichen 
Umständen nur abhängig von der Größe der Flasche A , und zwar beträgt 

das ausgehustete Volumen wenn V das Volumen der Flasche, h den 

am Manometer abgelesenen Druck und b den Barometerstand bedeutet. 

Die Versuche wurden nun folgendermaßen angestellt. Eine Kiste 
von etwa 1 m Länge und einem quadratischen Querschnitt von 40 cm 
Seitenlänge wurde innen mit Papier ausgeklebt und durch eine Scheide¬ 
wand aus dem zu untersuchenden Stoff in zwei Hälften geteilt. Durch 
ein Loch der einen Stirnwand wurde ein Glasrohr von 1 cm lichter Weite 
eingeführt, das mit der Hustenflasche in Verbindung stand. Die Mündung 
dieses Rohres befand sich also der Scheidewand gegenüber, die Entfernung 
zwischen Mündung und Scheidewand ließ sich beliebig variieren. Wurde 
nun durch dieses Rohr ein prodigiosushaltiger Hustenstoß in die Kiste 
geschickt, so gelangte ein gewisser Bruchteil der Bakterien durch die 
Scheidewand hindurch in die andere Hälfte der Kiste. Zur Feststellung 
dieses Bruchteiles wurden in beiden Hälften der Kiste an symmetrischen 
Stellen Agarschalen aufgestellt und einige Stunden nach dem Hustenstoße 
stehen gelassen. Nachdem die Kolonien gewachsen waren, wurden die 
Platten ausgezählt, und der prozentische Anteil der jenseits der Scheide¬ 
wand gefundenen Keime berechnet. Druck und Entfernung der Mündung 
von der Scheidewand wurden mehrfach variiert. 

Die Versuche Jastrams ergaben, daß bei dem gleichen Filter- 
material die Menge der durchgelassenen Tröpfchen in erster Linie ab¬ 
hängig ist von der Entfernung des Hustenapparates von der Batistfläche; 
bei einem Abstand von 10 cm wurden 79 bis 86 Prozent, bei 25 cm Ab¬ 
stand 72 bis 90 Prozent, bei 50 cm Abstand 94 bis 99 Prozent und bei 
80 cm Abstand 96 bis 100 Prozent der Tröpfchen zurückgehalten. In 
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zweiter Linie ist der Druck von Einfluß, jedoch in viel geringerem 
Grade; unter sonst gleichen Verhältnissen wurden in verschiedenen Ver¬ 
suchen zurückgehalten: 

bei 5*“ Hg-Druck: bei IO“ 1 Hg-Druck: 


97-5 Prozent 

95*0 Prozent 

88-5 „ 

79-0 „ 

84-0 „ 

81-0 „ 

Bei doppelter Lage dea gleichen Batiste, 

80*“ Abstand, 10 cm Drucs 


gingen gar keine Keime mehr durch. 



Fig. 3. 

Definitives Maskenmodell; Vs- 


Für eine vergleichende Prüfung der Filtermaterialien kann die 
Jastramsche Methode gute Dienste leisten. Für meine Zwecke mußte 
ich die Prüfung am Menschen vorziehen. 

Ich ließ mich bei der Herstellung der Schutzvorrichtung 1 von dem 
Gedanken leiten, daß jedenfalls ein sicher dichter Abschluß erzielt werden, 

1 Die im folgenden beschriebenen Versuche wurden von mir bereits vor 
mehreren Jahren im Breslauer hygienischen Institut ausgeführt, konnten aber be- 
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daß aber andererseits auch die Atembehiaderuug und Wärmestauung ver¬ 
mieden werden müsse. Ein zuverlässiger Abschluß konnte am besten er¬ 
reicht werden, wenn man von einer Anpassung an das Gesicht mit dessen 
unregelmäßiger und variierender Form Abstand nahm, dagegen Kopf und 
Hals zur Herstellung des Abschlusses benutzte. Im übrigen mußte dann, 
um den Durchgang des erforderlichen Luftquantums zu erleichtern, die 
Fläche des filtrierenden Stoffes sehr groß, und ein gewisser Abstand 
von Mund und Nase eingehalten werden. Es ergab sich somit eine Art 
Maske, die in Stirnhöhe durch einen Gurt befestigt wird; von diesem hängt 
in Falten der filtrierende Batist herab, und dessen unterer Band wird durch 
eine eingenähte Zugschnur um den aufgeklappten Rockkragen befestigt 
(siehe Fig. 3; es ist besser, die Zugschnur etwas oberhalb des unteren 
Stoffrandes einzulegen und vorn zu binden). Über Mund und Nase ist 
ein Gestell aus Aluminiumdraht angebracht, das den Batist in einem 
gewissen Abstand hält. Dieses Gestell kann noch von einer Schicht 
dichten Leinwandstoffes überzogen werden, welche für die Inspirations¬ 
öffnungen einen besonderen Schutz darstellt. Gegenüber den Augen ist 
ein Metallrahmen mit Glimmerfenster in den Batist eingesetzt, dessen 
Befestigung insofern ihre Schwierigkeit hatte, als es nicht leicht war, 
dieselbe hinreichend dicht zu machen. Schließlich gelang dies so, daß 
der Rahmen an seinem äußeren Rande durch feine Öffnungen perforiert 
und mit dem Battist durch diese Löcher mit Unterlegung von Stoff ver¬ 
näht wurde. Der den Kopf umschließende Leinwandgurt ist durch eine 
Schnalle für verschiedene Kopfweiten einstellbar; er schließt entweder die 
Maske nach oben ab, oder diese setzt sich noch in Form einer leinenen 
Mütze über den Kopf fort. Alle Teile der Maske vertragen das Sterili¬ 
sieren im strömenden Dampf und ebenso das Einlegen in Sublimatlösung 
sehr gut; die Batist- und Leinwandteile sind außerdem leicht waschbar. 

Beim Aufsetzen der Maske wird zunächst der Batiststoff zurück¬ 
geschlagen, die Mütze mit Gurt aufgesetzt, der Gurt fest angezogen; dann 
läßt man den Schleier herunterfallen und schnürt den unteren Verschluß 
zu. Beim Absetzen wird letzterer erst geöffnet und dann die Maske gerade 
nach vorn vom Gesicht weggezogen, unter leichtem Emporheben der Mütze. 
Maske und Hände werden sofort in Sublimatlösung eingetaucht. Eine 
gewisse Belästigung tritt erst bei etwa zweistündigem Tragen der Maske 
und nach starker Durchfeuchtung des Batists ein; bis zu einer halben 
Stunde Tragezeit ist nichts zu merken, und längere Zeiten kommen prak¬ 
tisch kaum jemals in Betracht. 

züglich des Verhaltens trockener Stäubchen erst später durch die in der nachstehend 
abgedruckten Arbeit Schablowskis mitgeteilten Versuche ergänzt und abgeschlossen 

werden. 

11 * 
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Die Versuche am Menschen zur Feststellung der Leistungsfähigkeit 
dieser Maske und zugleich zum Zweck der Auswahl des bestgeeigneten 
Filtermaterials stellte ich folgendermaßen an: 

Mittels des Buchnerschen 1 Sprays (einige Versuche wurden auch 
mittels gewöhnlichen Sprays gemacht) wird eine von groben Partikeln 
freie Prodigiosusaufschwemmung (25 bis 80 ccm Kochsalzlösung, mit welcher 
8 bis 5 Röhrchen bei 22° gewachsener Agarkultur abgeschwemmt, und 
die dann wiederholt geschüttelt und durch Drahtnetz filtriert war) in 
feinsten Tröpfchen versprayt. In einer gewissen Entfernung von dem 
Spray sitzt die Versuchsperson. Dieselbe hat in ihrer Nase lockere sterile 
Wattebäuschchen, welche die Atmung möglichst wenig beeinträchtigen 
sollen, und ist mit der Maske bekleidet. Eine bestimmte Anzahl von 
Malen in gewisser Zeit wird der Ballon des Sprayapparates kräftig gedrückt, 
während die Versuchsperson nur durch die Nase atmet. Nach Beendigung 
des Versuchs [und Ablegen der Maske werden die Wattebäuschchen in 
sterile Röhrchen mit steriler Kochsalzlösung gebracht und in dieser mittels 
einer starken sterilen Sonde gründlich abgespült bzw. an der Wand des 
Röhrchens ausgedrückt; darauf werden sie in ein anderes Röhrchen über¬ 
tragen, um ebenso behandelt zu werden. Die Kochsalzlösung wird schließ¬ 
lich auf Agarplatten ausgegossen, die bei 22° (der Temperatur, bei welcher 
die Pigmentbildung am besten zur Geltung kommt) für 2 bis 3 Tage in 
den Brütofen gestellt werden. Mit der Zählung der Kolonien wurde meist 
sogar 6 bis 7 Tage gewartet, damit auch die tiefer gelegenen Kolonien 
Farbe bilden konnten. Bei sehr zahlreichen Kolonien wurde mikroskopisch, 
sonst makroskopisch gezählt. Die neben den Prodigiosus wachsenden 
Keime aus der Nase der Versuchsperson wirkten in keiner Weise störend. 
Stets wird ein Parallelversuch genau in gleicher Weise ohne Maske vor¬ 
genommen. Vergleicht man die beiden, abgesehen von der Maske unter 
ganz gleichen Verhältnissen gewonnenen Resultate, so erhält mau ein Bild 
von der Leistungsfähigkeit der Maske. 

In solchen Versuchen wurden vor allem die filtrierenden Stoffe variiert, 
und aus diesen manche unbrauchbaren ausgeschieden und die besten 
herausgefunden. Maßgebend für die filtrierende Wirkung ist offenbar zu¬ 
nächst die Fadendistanz bzw. die Porengröße; dann aber ist noch von 
bedeutendem Einfluß die Rauhigkeit der die Poren begrenzenden Fäden 
und das etwaige Hineinragen feinster Fasern in die Pore. Bei manchen 
Stoffen ist der Faden in eine dicke Schicht Appretur eingebettet und 
dadurch glatt; diese sind dann für die Zurückhaltung der Tröpfchen wenig 


1 Centralblatt für Bakteriologie. Bd. VI. 
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Erwin Kobbak: 


geeignet. Dagegen scheinen die feinen Fäserchen der nicht oder wenig 
appretierten Fäden aufsangend und dadurch zurückhaltend auf feinste 
Tröpfchen zu wirken. 

Die vorstehende Tabelle zeigt, daß die Seidengaze 2) völlig unbrauch¬ 
bar war. Auch die Gaze C, die sonst den Vorzug großer Dichtigkeit 
hatte, war in einfacher Lage völlig, in doppelter Lage immer noch ziem¬ 
lich insuffizient. Die Futtergaze A gab ebenfalls in einfacher Lage un¬ 
zureichende Resultate. Batist B war gut; aber er wurde übertroffen von 
Gaze E , die nach jeder Richtung das Beste leistete. Schließlich ist zu 
bedenken, daß die geschilderten Versuche zweifellos stark übertriebene 
Ansprüche an die Maske stellten. Unter praktischen Verhältnissen kommt 
es nicht vor, daß der die Maske tragende Mensch einem aus solcher Nähe 
und mit solcher Kraft andauernd gegen die Maske gerichteten dichten 
Nebel von feinsten keimhaltigen Tröpfchen ausgesetzt wird. Aber es ist 
das gute Recht des Experimentes, nach der quantitativen Seite hin zu 
übertreiben; um so sicherer kann man aus den günstigen Resultaten des 
künstlichen Versuchs für die Praxis beruhigende Folgerungen ziehen. 

Um indessen die Maske auch an den Verhältnissen der Praxis zu 
prüfen, habe ich noch einige Versuche angestellt, in denen durch Niesen 
keimhaltige Tröpfchen gegen den Schleier der Maske geschleudert wurdeu. 
In der einen Versuchsreihe war die eine Versuchsperson mit der Maske be¬ 
kleidet und trug in den Nasenlöchern die auffangenden Wattetampons; 
die andere Versuchsperson brachte Prodigiosusaufschwemmung zugleich 
mit Niespulver in die Nase, und nieste während 8 Minuten etwa lOmal 
in der Richtung gegen die Maske in einer Entfernung von 30 bis 40 cra . 
— In einer zweiten Versuchsreihe hatte die niesende Versuchsperson die 
Maske auf, deren Schleier etwa 10 cm von den Nasenöffnungen entfernt 
war, und nieste gegen aufgestellte Agarplatten. In beiden fand kein 
Durchgang von Keimen durch die Maske statt, während Kon trollplatten 
dicht mit Kolonien bedeckt waren. 

Ich glaube daher, die Maske für die allerdings seltenen Fälle der 
Praxis, wo ein besonderer Schutz gegen infektiöse Tröpfchen erforderlich 
ist, empfehlen zu können; jedenfalls ist sie allen bisher angewendeten, 
aber nicht exakt geprüften Schutzvorrichtungen ähnlicher Art weit über¬ 
legen und z. B. für den Verkehr mit Lungenpestkranken, falls überhaupt 
Vorsichtsmaßregeln dieser Art angewendet werden sollen, am besten 
geeignet. 


Es lag nahe, die als beste Konstruktion herausgefundene Maske auch 
als Schutzmittel gegen infektiöse trockene Stäubchen zu verwenden. 
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Zu den Versuchen, die hierüber Aufschluß geben sollten, bediente ich 
mich gleichfalls der bakteriologischen Methode, indem ich Zimmerstaub, 
der von allen gröberen Elementen befreit war, mit bestimmten Bakterien 
(Sporen von Megaterium) imprägnierte, genau so wie ihn früher Stern 
im hiesigen Institut zu seinen in dieser Zeitschrift, Bd. 7, beschriebenen 
Versuchen benutzt hatte. 

Nach einigen Vorversuchen ging ich so vor, daß ich in die Nasen 
zweier Kollegen, die sich freundlichst zur Verfügung stellten, Wattebäusche 
einbrachte und den einen von ihnen mit der Maske bekleidete. In einer 
Entfernung von 75 cm von der Stelle, an der sie saßen, etwa 30 cm unter 
Nasenhöhe, schüttelte ich darauf auf einen Bogen steriles Fließpapier den 
imprägnierten Staub und wirbelte diesen durch Blasen, nicht in der Richtung 
der Versuchsperson, sondern in der Richtung von oben nach unten, auf. 
Das Aufwirbeln geschah durch 100 maliges kräftiges Drücken eines Blase¬ 
balges in Pausen von 5 Sekunden. Dann verließen die Versuchspersonen 
den Raum, mit steriler Pinzette wurden die Probetampons entfernt und 
darauf, wie hei den Tröpfchenversuchen, zu Platten verarbeitet und zwar 
auf Gelatine-Agarplatten nach Stern. Auf letzteren wächst das Mega¬ 
terium weitaus charakteristischer. Außerdem hat die Anwendung dieser 
Mischung das Angenehme, daß man zum Abspülen der Probetampons 
größere Quantitäten Spülwasser (bis zu 30 ccm auf eine Platte) benutzen 
kann, als mit gewöhnlichem Agar, da die Agargelatine selbst bei Zufügung 
größerer Wassermengen noch gut erstarrt. Die Platten verblieben in den 
ersten Versuchen 3 Tage im Thermostaten von 22°; später stellte es sich 
als besser heraus, sie 24 Stunden bei 33° und dann 24 Stunden bei 22° 
zu halten; die Megateriumkolonien waren dann viel besser ausgewachsen, 
als die vom Nasensekret herrührenden Kolonien. — Die Resultate waren 
durchaus unbefriedigend. Anfangs wurden nur etwa zwei Drittel der Staub¬ 
teilchen zurückgehalten; nachdem alle möglichen Fehlerquellen ausgeschaltet 
waren, betrug der zurückgehaltene Anteil immerhin nur 82 Prozent, und 
18 Prozent gingen durch das Filter hindurch. 

Nun lag allerdings in diesen Staubversuchen wiederum eine starke 
Übertreibung gegenüber den tatsächlichen Verhältnissen; zählte ich doch 
auf den Platten meist 1000 und mehrere Tausend Megateriumkolonien. 
Aber andererseits müssen wir eben bei Vorrichtungen, die gegen Infektionen 
schützen sollen, ein nahezu vollständiges Zurückhalten der Keime ver¬ 
langen, weil sonst von einem praktischen Nutzen nicht die Rede sein kann. 
Man wird also für diese Zwecke noch weitere Versuche mit anderen Filter¬ 
stoffen anstellen müssen, während das ganze Arrangement der Maske auch 
in diesem Falle seine Gültigkeit behalten dürfte. 
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Wohl geeignet sein kann dagegen die Maske schon in ihrer jetzigen 
Form in Gewerbebetrieben mit starker Staubproduktion. Hier, wo nicht 
die Infektion mit einem einzigen oder wenigen Stäubchen, sondern nur 
stärkere Reizung und Schädigung der Respirationsschleimhaut droht, han¬ 
delt es sich nicht um absolute Zurückhaltung des Staubes, sondern nur 
um Schutz gegen übergroße Massen; und wenn diese beispielsweise auf 
ein Zehntel reduziert werden könnten, so würde damit schon viel gewonnen 
sein. Leider haben äußere Verhältnisse mir nicht gestattet, nach dieser 
Richtung eine Prüfung der Leistungsfähigkeit meiner Maske vorzunehmen. 
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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Leiter-. Prof. C. Flügge.) 


Über Respiratoren bei gewerblichen Staubarbeiten. 

Von 

Kreisassistenzarzt Dr. Sohablowski 

in Danzig. 


Seitdem durch klinische Beobachtungen erwiesen und durch die 
Statistiken der Krankenkassen bestätigt ist, daß die Arbeiter, welche in 
stauberfüllter Luft arbeiten müssen, mehr denn andere Arbeiter zu Er¬ 
krankungen der Atmungsorgaue neigen und häufiger an Tuberkulose zu¬ 
grunde gehen, ist man bestrebt, die Staubgefahr zu mindern und, soweit 
es möglich ist, völlig zu beseitigen. Die Mittel, welche man bisher zur 
Bekämpfung der Staubgefahr angewandt hat, sind verschiedener Art. 

Es liegt gewiß nahe und verspricht den besten Erfolg, wenn man 
bei besonders gefährlichen Arbeitsprozessen die Bedingungen so gestaltet, 
daß eine Staubentwicklung gänzlich vermieden wird. Am leichtesten 
wird man das erreichen, wenn man die Materialien nur in angefeuchtetem 
Zustande verarbeitet, und man hat auch mit dieser Methode, z. B. in der 
Glas- und Stahlschleiferei gute Erfolge erzielt. 

In den letzten Jahren hat man auch bei der Zinkverhüttung dieselbe 
Methode angewandt, indem man die Zinkerze und Kohle in an gefeuchtetem 
Zustande mischt. 

Leider ist die Methode aus technischen Gründen nicht bei allen 
Arbeitsprozessen anwendbar. 

Man hat daher noch andere Mittel ersonnen, um der Staubgefahr 
zu begegnen und sie, wenn nicht zu beseitigen, so doch wenigstens zu 
mindern. 
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So hat man die Materialien, deren Verstaubung ganz besonders gefahr¬ 
bringend für den Arbeiter ist, durch minder bedenkliche zu ersetzen ge¬ 
trachtet. In den Feilenhauerwerkstätten z. B. werden die Bleiunterlagen 
mehr und mehr durch solche aus Zinn oder Zink oder auch aus Legie¬ 
rungen ersetzt; in der Sprengstoffindustrie wendet man statt des Dinitro- 
benzols das weniger giftige Trinitrotoluol an. 

Doch auch diese Bestrebungen scheitern nur zu oft an der technischen 
U ndurchführbarkeit. 

In allen übrigen Betrieben endlich — es ist weitaus die Mehrzahl —, 
bei denen die Staubentwicklung sich weder verhindern noch vermindern 
läßt, ist man bestrebt, den Staub an seinem Entstehungsort abzufangen 
und an dem Eindringen in den Arbeitsraum zu verhindern. 

Man kann dies erreichen durch Ummantelung der staubentwickelndeu 
Maschinen, so z. B. durch Anwendung von allseits geschlossenen Kugel¬ 
mühlen beim Mahlen von Erzen, oder indem man durch Exhaustoren den 
Staub an seiner Enstehungsstelle absaugt und in besondere Staubkammern 
leitet. 

Gewiß kann man bei sorgfältiger Durchführung der geschilderten 
Methoden die Staubgefahr sehr wirksam bekämpfen und in vielen Be¬ 
trieben völlig ausschalten. 

Immerhin wird es, auch wenn die Technik in der Herstellung von 
Schutzvorrichtungen noch so vorgeschritten sein wird, doch Arbeitsgelegen¬ 
heiten geben — ich erinnere nur an das Einpacken und Verladen von 
Zement oder Bleiweiß —, bei denen es sich nicht vermeiden läßt, daß der 
Arbeiter, wenn auch nur vorübergehend, sich der stauberfüllten Luft aus¬ 
setzen muß. In allen diesen Fällen wird der Arbeiter nur dadurch vor 
den Schädlichkeiten des Staubes sich schützen können, daß die Ein¬ 
atmungsluft durch ein Filter, einen sogenannten Respirator, möglichst 
von Staub befreit wird. 

Für gewisse Arbeiten schreibt die Gewerbeordnung das Tragen von 
Respiratoren direkt vor, wie im folgenden erwähnt sein mag: 

Bekanntmachungen des Reichskanzlers, betreffend die Einrichtung 
und den Betrieb von Anlagen zur Herstellung von Alkali-Chromaten. 
2. Februar 1897. (RGBl. S. 11.) 

§ 5. Solche Arbeiten, bei welchen die Entwicklung chromathaltigen 
Staubes nicht völlig vermieden, und letzterer nicht sofort und vollständig 
abgesaugt wird, darf der Arbeitgeber nur von Arbeitern ausführen lassen, 
welche zweckmäßig eingerichtete, von dem Arbeitgeber gelieferte Respiratoren 
oder andere Mund und Nase schützende Vorrichtungen, wie feuchte Schwämme, 
Tücher usw. tragen. 
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Dies gilt insbesondere auch von dem Herausnehmen stäubender Masse 
ans den Trockenöfen, dem Beschicken der Schmelzöfen mit stäubender, aus 
den Trockenöfen entnommener Masse, von dem Entleeren der Schmelzöfen 
und dem Einschaufeln trockener Schmelze in die Transportbehälter, sowie 
von den Arbeiten beim Trocknen, Sieben und Verpacken der fertigen Chromate. 

§ 6. Der Arbeitgeber hat durch geeignete Anordnung und Beaufsich¬ 
tigung dafür Sorge zu tragen, daß die in den §§ 5 und 6 bezeichnten 
Arbeitskleider, Respiratoren und sonstige Schutzmittel regelmäßig, und zwar 
nur von denjenigen Arbeitern benützt werden, welchen sie zugewiesen sind, 
und daß die Arbeitskleider mindestens wöchentlich, die Respiratoren, Mund- 
Bchwämme usw. vor jedem Gebrauohe gereinigt und während der Zeit, während 
sie sich nicht im Gebrauch befinden, an dem für jeden Gegenstand zu be¬ 
stimmenden Platze aufbewahrt werden. 

Arbeiterschutzbestimmungen für Thomasschlackenmühlen. 

25. April 1889. 

§ 6. Reparaturarbeiten an den in § 5 bezeichneten Apparaten und 
Einrichtungen, bei denen die Arbeiter der Einwirkung von Schlackenstaub 
ausgesetzt sind, darf der Arbeitgeber nur von solchen Arbeitern ausführen 
lassen, welche von ihm gelieferte, zweckmäßig eingerichtete Respiratoren 
oder andere, Mund und Nase schützende Vorrichtungen, wie feuchte Schwämme, 
Tücher usw. tragen. 

Arbeiterschutzbestimmungen für Bleifarben- und Bleizuckerfabriken. 

§ 14. Mit Staubentwicklung verbundene Arbeiten, bei denen der Staub 
nicht sofort und vollständig abgesaugt wird, darf der Arbeitgeber nur von 
Arbeitern ausführen lassen, welche Nase und Mund mit Respiratoren oder 
feuchten Schwämmen bedeckt haben. 

Gesetzlich vorgeschrieben ist mithin das Tragen von Respiratoren für 
Arbeiter, welche mit Alkalichromaten, Thomasschlacke, Bleiweiß und Blei¬ 
zucker zu tun haben. 

Wie aus den Jahresberichten der Kgl. preußischen Regierungs- und 
Gewerberäte zu entnehmen ist, werden Respiratoren auch noch bei anderen 
Arbeiten getragen, z. B. bei einigen Steinmetzarbeiten, in Goldleisten¬ 
fabriken beim Bestäuben mit Goldbronze, in einigen chemischen Fabriken, 
in Lumpensortieranstalten, Baumwollspinnereien und anderen. 

Nach den eben angeführten Arbeiterschutzbestimmungen soll der Arbeit¬ 
geber seinen Arbeitern „zweckmäßig eingerichtete“ Respiratoren zur 
Verfügung stellen. Wollte ein Arbeitgeber diese Vorschrift gewissenhaft 
befolgen, so würde er in arge Verlegenheit geraten bei der Auswahl eines 
Respirators, und es dürfte ihm kaum gelingen, unter der großen Zahl der 
verschiedenen Konstruktionen einen zweckmäßig eingerichteten Respirator 
herauszufinden, welcher seinen Arbeitern es ermöglicht, ohne Gefährdung 
ihrer Gesundheit in stauberfüllter Luft zu arbeiten. Denn bisher ist eine 
objektive Prüfung der Respiratoren auf ihre Brauchbarkeit entweder gar 
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nicht ausgeführt oder hat doch kein brauchbares Resultat ergeben; daher 
waren auch bisher bei der Anschaffung von Respiratoren mehr subjektive 
Erwägungen ^ls objektive Gesichtspunkte ausschlaggebend. 

Die Fabrikanten von Respiratoren halten naturgemäß ihre eigenen 
Konstruktionen für die besten, der Arbeitgeber hingegen ist geneigt, den 
billigen Respiratoren den Vorzug zu geben, der Arbeiter endlich greift 
zu den Apparaten, welche am bequemsten sind und ihn bei der Arbeit 
am wenigsten behindern, ohne Rücksicht darauf, ob er etwas mehr oder 
weniger Staub einatmet, und die Arbeiterin vollends wählt außerdem 
häufig — wie in den Jahresberichten der Gewerberäte zu lesen ist — 
das Modell, welches sie am wenigsten entstellt. 

Es erscheint gewiß seltsam, daß zu einer Zeit, da für die Arbeiter¬ 
wohlfahrt so Außerordentliches geleistet wird, die Staubrespiratoren bisher 
auf ihre Wirksamkeit nicht geprüft sind, und man kann diese befremdende 
Tatsache wohl nur damit erklären, daß der Prüfung Schwierigkeiten ent- 
gegenstanden. 

Unter der Anleitung R. Kochs hat Michaelis 1 im Jahre 1890 
einen Apparat zur Prüfung von Respiratoren konstruiert und beschrieben; 
eine Veröffentlichung von mit diesem Apparate angestellten Versuchen 
ist jedoch nicht erfolgt Der Apparat gestattete eine Prüfung der Filtra¬ 
tionswirkung des Respirators und des Widerstandes, den die durchströmende 
Luft erfährt. Die Wirkung eines Respirators ist aber außer von diesen 
beiden Faktoren auch davon abhängig, ob sich die Maske der Gesichts¬ 
form gut aulegt und ein wirklich luftdichter Abschluß hergestellt werden 
kann; und außerdem ist die Eigenart der menschlichen Atmung zu berück¬ 
sichtigen. Daher ist eine ausreichende Prüfung durch jenen Apparat 
wohl nicht möglich. 

1905 versuchte die Society of Arts in London durch Aussetzen 
eines Preises die Frage zu lösen, der Preis ist jedoch, wie in der Zeit¬ 
schrift dieser Gesellschaft berichtet wird, nicht zur Verteilung gekommen, 
da keiner der zahlreich eingesandten Staubrespiratoren allen Anforderungen 
genügte, die man billigerweise stellen muß. 

Eine gewisse Prüfung von Respiratoren hat v. Esmarch im Jahre 1905* 
ausgeführt. Aber er beschränkte sich auf die Zurückhaltung von ver- 
sprayten bakterienhaltigen Tröpfchen und sah vom Staub zunächst ganz 
ab. Sieben gewöhnliche Fabrikrespiratoren von Merz, Dr. Klein, 
Seipp u. a. hielten sämtlich die Keime nicht genügend zurück, ja 
einige beförderten sogar das Hineingelangen, weil sie forcierte In- 


1 Diese Zeitschrift . Bd. IX. 
s Hyaien . Rundschau . 19r»5. 
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spiration veranlaßten. Am besten wirkten in den Esmarch sehen Ver¬ 
suchen kleine Wattebäusche, welche in die etwas eingefetteten Nasenlöcher 
eingeführt waren. Aber eine solche Anordnung war in den Staubgewerben 
nicht anwendbar; bei einigermaßen länger dauerndem Tragen, wie es in 
den industriellen Betrieben allein in Betracht kommt, verstopfen sich die 
Wattetampons in der Nase sehr bald durch Staub und behindern die 
Atmung so sehr, daß diese unwillkürlich durch den Mund erfolgen würde. 

Im Breslauer Hygienischen Institut sind unter Leitung des Hm. Ge¬ 
heimrat Flügge schon vor Jahren Versuche mit Respiratoren angestellt 
worden, zunächst allerdings vorzugsweise zu dem Zweck, eine Schutz¬ 
maske für Ärzte zu konstruieren, welche einen Schutz gegen die Tröpfchen¬ 
infektion bei der Behandlung ansteckender Krankheiten gewähren sollte, 
und von Kobrak 1 ist eine Maske konstruiert, die diesem Zweck voll¬ 
ständig entspricht, und welche ich auch für meine Arbeiten benutzt habe. 

Sodann haben Jastram und Kohn im Breslauer Institut bereits 
Versuche mit verschiedenen Staubarten unternommen. Fünf von Kohn 
untersuchte Kobraksche Masken mit verschiedenen Filterstoffen hielten 
dabei 62 bis 89 Prozent des Staubes zurück. Aus äußeren Gründen 
wurden jedoch diese Versuche nicht zu Ende geführt, und mir fiel daher 
die Aufgabe zu, unter Benutzung der bisherigen Resultate diese Versuche 
wieder aufzunehmen. Wenn auch nicht zu erwarten war, daß ich die 
Frage der Brauchbarkeit von Staubrespiratoren vollständig lösen würde — 
denn dies kann meines Erachtens nach nicht durch Laboratoriumsversuche 
allein geschehen, sondern nur unter gleichzeitiger Verwertung längerer Er¬ 
fahrungen in der Praxis —, so war doch zu hoffen, daß es gelingen würde, 
Gesichtspunkte aufzustellen, nach denen man die Konstruktion eines 
Staubrespirators auf ihre Zweckmäßigkeit hin prüfen kann. 

Mir standen für meine Versuche einige 70 Respiratoren der ver¬ 
schiedensten Konstruktion zur Verfügung, die mir von einer Reihe Firmen 
bereitwillig teils geliehen, teils gratis überlassen wurden.* Nur eine eng- 


1 Siehe die Mitteilung im 1. Heft Bd. LXVIII dieser Zeitschrift. 

* Die Firmen waren folgende: G. Bettenhäuser, Pankow bei Berlin. — 
Adolf Bräner, Wien. — C. Bürgin, Straßburg i E. — J. G. Eisei, Griesheim a/M. 

' — Dr. Feldbausch, Heidelberg. — Franz Hugershoff, Leipzig. — C. ß. König, 
Altona. — Mannheimer Gummi-, Guttapercha- und Asbestfabrik, Mannheim. — 
Gebr. Merz, Frankfurta/M.-Bockenheim. — Rheinische Gummi- u. Zelluloidfabrik, 
Mannheim. — Jakob Rohmann, St. Johann a/Saar. — Gebr. Sarg, Malstatt- 
Burbach a/Saar. — Hugo Schäfer, Breslau. — Carl Schirp, Köln a./Rh. — 
J. Seipp, Eschersheim bei Frankfurt a/M. — Technische Verkaufsgenossenschaft 
T.V.G., Duisburg. — E. R. Weise, Schöneberg-Berlin W. — C. Wendschuch, 
Dresden-A. — Allen diesen Firmen möchte ich auch an dieser Stelle meinen besten 
Dank aussprechen. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



174 


SCHABLOWSKI: 


Digitized by 


lische Firma hat mir ihre Unterstützung rundweg verweigert. Von diesen 
Respiratoren habe ich diejenigen Modelle unberücksichtigt gelassen, bei 
denen eine Zuführung frischer Luft mittels einer Schlauchleitung vor¬ 
gesehen war, da sie aus dem Rahmen meiner Untersuchungen hinaus¬ 
fielen. Weiter habe ich die Schutzvorrichtungen nicht geprüft, welche 
nur Mund oder Nase abschließen, da ihre Brauchbarkeit allein schon 
auf Grund der Erwägung, daß ein Arbeiter unmöglich während der Arbeit 
längere Zeit darauf achten kann, ob er durch Mund oder Nase atmet, 
verneint werden muß. Von allen übrigen Respiratoren wurden diejenigen 
untersucht, welche in ihrer Konstruktion etwas Besonderes boten; soweit 
sie jedoch keine wesentliche Abweichung in der Bauart zeigten, habe ich 
von jeder Gruppe nur ein Modell geprüft. Unter den Apparaten, welche 
mir zur Verfügung standen, sind, wie ich schon erwähnte, die verschie¬ 
densten Konstruktionen vertreten. Weitaus die Mehrzahl der untersuchten 
Respiratoren ist wohl in Anlehnung an die Masken, welche bei der 
Chloroformnarkose angewandt werden, derart eingerichtet, daß sie Mund 
und Nase bedecken. Nur wenige Apparate sind mit besonderen Ansätzen 
für Mund und Nase versehen; diese haben wohl den Vorzug, daß der 
Abschluß sehr gut erreicht ist, sie dürften sich jedoch kaum einbürgem, 
da sie alle bei längerem Tragen lästig fallen. 

Als Stützmaterial für die Maske wird gewöhnlich Eisen- oder 
Aluminiumblech, Draht oder Drahtgeflecht, Gummi, Zelluloid oder Filz 
verwandt. 

Die Filter waren bei meinen Respiratoren hergestellt aus Levantiner¬ 
schwamm, der vor dem Gebrauch angefeuchtet werden soll, Gummi- 
schwamm, entfetteter oder nicht entfetteter Watte; seltener war als Filter- 
material Haarpinsel oder Batist, Baumwolle oder Fenzygewebe verwandt. 
Die Abdichtung und Anpassung an die Gesichtsform wird angestrebt 
durch Bekleiden des Maskenrandes mit einem soliden oder aufblasbaren 
Gummiring durch eine Borte aus Plüsch, Velvet, Tuch, Filz oder 
Schwamm. 

Bei einigen Respiratoren ist von einer besonderen Abdichtung ab¬ 
gesehen, dafür aber die Maske derart biegsam gebaut, daß sie jeder 
Gesichtsform durch Zurechtbiegen angepaßt werden kann. 

Als weiterer wesentlicher Bestandteil der Masken sind endlich die 
Ventile zu erwähnen, welche ich bei zahlreichen Apparaten vorfand. Sie 
sind meist als Ausatmungs-, selten auch als Einatmungsventile konstruiert 
und haben den Zweck, der Ein- und Ausatmungsluft gesonderte Wege 
zu weiseu, um zu verhüten, erstens daß die ausgeatmete verbrauchte Luft 
wenn auch nur teilweise wieder eingeatmet wird, und zweitens, um zu 
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verhindern, daß der Wasserdampf der Ausatmungsluft sich auf der Filter- 
tiäche niedersehlägt und so durch Feuchtwerden die Durchlässigkeit der 
Filter beeinträchtigt wird. Beide Bedenken kommen indes in Fortfall, 
sobald die Respiratoren eine nennenswerte Behinderung der Atmung nicht 
bewirken, vielmehr den Austausch der Luft mühelos zustande kommen 
lassen; und diese Bedingung muß, wie unten gezeigt werden wird, schon 
aus anderen Gründen bei jedem praktisch brauchbaren Respirator er¬ 
füllt sein. 

Die Ventile sind meist als runde Scheiben aus Metall, Zelluloid, 
Hartgummi oder Leder hergestellt, welche in einem besonderen, meist 
aus Metall, seltener aus Zelluloid verfertigtem Zylinder durch den durch¬ 
gehenden Luftstrom freischwebend hin und her bewegt werden. Diese 
Konstruktion hat nach meiner Beobachtung den Nachteil, daß die Ventil¬ 
scheiben nur dann einigermaßen sicher funktionieren, wenn die Maske 
derart gestellt ist, daß die Ventilscheiben senkrecht auf- und abgehen. 
Wird dagegen die Maske z. B. beim Bücken des Arbeiters in eine andere 
Lage gebracht, so stellt sich naturgemäß die Scheibe schräg und klemmt 
sich dabei leicht in der Kapsel ein. Tritt aber dieser Fall ein, so wird 
die stauberfüllte Luft nicht mehr durch das Filter gehen, sondern an der 
Stelle in die Maske eindringen, wo sie den geringsten Widerstand findet, 
nämlich durch das offenstehende Ventil. 

Wesentlich besser scheinen mir deshalb diejenigen Konstruktionen, 
bei denen die Ventile nach Art von Klappen an einer Seite charnierartig 
befestigt sind, so daß sie stets in derselben Richtung spielen müssen. 
Ein Nachteil aber haftet meines Erachtens allen Ventilen an, daß sie 
nämlich einigermaßen sicher nur bei lebhafter Atmung schließen, d. h. 
mit anderen Worten, wenn der Luftstrom stark genug ist, um die Träg¬ 
heit des Ventiles möglichst schnell zu überwinden und die Ventilklappe 
genügend fest gegen die Ventilöffnung zu drücken. 

Will man nun die Konstruktion eines Staubrespirators auf ihre Zweck¬ 
mäßigkeit hin prüfen, so wird man sich zunächst überlegen müssen, welche 
Anforderungen man an einen Respirator stellen muß, um ihn als brauchbar 
bezeichnen zu können. 

Ein Staubrespirator soll den Arbeiter gegen das Einatmen von Staub 
schützen, es wird daher in erster Linie zu untersuchen sein, inwieweit 
der Respirator geeignet ist, den Staub aus der Luft abzufiltrieren. Da 
derartige Schutzmittel für den Träger naturgemäß gewisse Unbequem¬ 
lichkeiten mit sich bringen, wird man weiter zu prüfen haben, ob diese 
Nachteile sich in annehmbaren Grenzen halten. Keinesfalls dürfen die 
Unbequemlichkeiten derart sein, daß der Arbeiter in seinem Wohlbefinden 
gestört und infolgedessen seine Arbeitslust und -fähigkeit beeinträchtigt 
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wird. Man wird vor allein darauf zu achten haben, daß die Atem- 
behinderung nicht so hochgradig ist, daß sie bei längerem Tragen des 
Respirators gesundheitsschädigend wirken könnte. Weiter darf die Be¬ 
hinderung der Wärmeabgabe vom Gesicht und Kopf nicht allzu lästig 
fallen, und das Sehen, z. B. durch Einengen des Gesichtsfeldes, nicht 
wesentlich behindert werden; erwünscht ist es auch, wenn der Arbeiter, 
während er den Respirator trägt, sprechen kann, damit er nicht in die 
Versuchung kommt, zu diesem Zwecke den Respirator zu lüften. Zweck¬ 
mäßig ist es ferner, wenn die Maske möglichst leicht und handlich gebaut 
ist, sich leicht reinigen und wenn möglich auch desinfizieren läßt, und 
schließlich wird es mit Rücksicht auf den Arbeitgeber erwünscht sein, 
wenn die Apparate bei einer großen Dauerhaftigkeit dennoch billig her¬ 
gestellt werden. 

Von diesen Gesichtspunkten habe ich mich bei meinen Untersuchungen 
leiten lassen und habe dementsprechend meine Versuche eingerichtet. 

Ich habe zunächst festzustellen versucht, bis zu welchem Grade die 
einzelnen Respiratoren den Staub zurückzuhalten vermögen. 

Ausgehend von den oben angeführten Bestimmungen der Gewerbe¬ 
ordnung wollte ich ursprünglich mit Thomasschlacke, gepulvertem Chromerz 
und Bleiweiß arbeiten; die beiden letzten Stau barten erwiesen sich jedoch 
für meine Versuche als ungeeignet. Dafür habe ich einige Versuche mit 
Zement gemacht und auch mit Baumwollstaub gearbeitet, um dem Vor¬ 
wurf zu begegnen, ich hätte nur die feinsten Staubsorten gewählt. 

Wie konnte man nun am Menschen den aus solchen Staubarteu 
in den Respirationstractus eingedrungenen Anteil bestimmen? 

Dies versuchte Kohn durch solche Wattetampons der Nasenlöcher, 
wie sie sich schon in den Kobrakschen und v. Esmarchschen Ver¬ 
suchen zum Auffangen feinster Tröpfchen bewährt hatten. 

Da für die Versuchszwecke wenige Minuten ausreichten, konnten die 
Tampons auch für das Abfangen von Stäubchen benutzt werden, ohne 
die Gefahr, daß die Watte sich verstopfen und die Versuchsperson zur 
Atmung durch den Mund gezwungen würde. Atmete also eine Versuchs¬ 
person mit Tampons 1 bis 5 Minuten in stark staubiger Luft, dann 
blieb aller Staub, der ohne die Tampons zur Einatmung gekommen wäre, 
in diesen stecken. Die Tampons können dabei so lose sein, daß sie die 
Atmung für 5 bis 10 Minuten gar nicht merklich behindern. 

Nun stellte sich aber heraus, daß wenn man einen Menschen mit 
irgend einem Respirator und solchen Nasentampons atmen läßt, etwas 
Staub durch jeden Respirator hindurch geht. Das ist aber noch kein 
Todesurteil für die Respiratoren. Wir brauchen gar nicht auf eine 
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absolute Ausschaltung jeden Staubes hinauszugehen, sondern nur auf 
eine solche Reduktion, daß eine Schädigung des Körpers ausbleibt. Ge¬ 
lingt es dem Respirator, 80 bis 90 Prozent des Staubes zurückzuhalten, 
so entspricht das, was übrig bleibt, einer Luft, bei welcher von ernstlicher 
Schädigung nicht mehr die Rede sein kann. 

Nicht also die absolute Menge des in den Tampons steckenden 
Staubes, sondern das Verhältnis dieser Menge zu dem ohne Respirator 
eingeatmeten Staub gibt ein Maß der Wirkung des Respirators. 

So kommt man naturgemäß zu Differenzversuchen, entweder mit 
einer Versuchsperson, die abwechselnd, z. B. 1 Minute ohne und 1 Minute 
mit Maske in der Staubluft atmet; oder noch besser mit zwei Individuen. 
Zwei Menschen von etwa gleicher Statur und gleichem Atemvolum wurden 
der stark staubigen Luft in einem 3 cbm fassenden Glaskasten ausgesetzt; 
beide trugen Wattetampons in der Nase, der eine den zu prüfenden 
Respirator, der andere keinen Respirator. Nach dem Versuch Wurden 
die in den Tampons abgelagerten Staubmengen bestimmt. 

Hier entstand aber eine neue Schwierigkeit. Wie konnte man die 
oft sehr kleinen Mengen von Staub in den Tampons genau quantitativ 
bestimmen? 

An Wägung u. dgl. war nicht zu denken. Vielleicht gelang es auf 
chemischem Wege, namentlich wenn man die empfindlichen kolorimetri- 
schen Methoden zu Hilfe nahm. In der Tat war dies Verfahren an¬ 
wendbar bei Englischrot, dem bekannten Schleif- und Poliermittel. Hier 
konnte der aus den Tampons herausgewaschene Eisenoxydstaub in Salz¬ 
säure gelöst, und seine Menge (kolorimetrisch mit Rhodanammonium) be¬ 
stimmt werden. Aber in vielen Fällen war eine noch feinere quantitative 
Bestimmung wünschenswert; außerdem gehörte der Eisenoxydstaub gar 
nicht zu den leichtesten und feinsten Staubarten, und bei diesen war ein 
ähulich feiner chemischer Nachweis keinesfalls möglich. Man konnte 
daran denken, Staub, der an sich chemisch nicht gut kenntlich ist, durch 
künstlichen Zusatz von Chemikalien mit einer Art Marke zu versehen 
und ihn dadurch bestimmbar zu machen. Aber dahin gerichtete Ver¬ 
suche schlugen fehl. Wenn genügende Ausschläge auftreten sollen, so 
mußte so viel von Chemikalien zugesetzt werden, daß das Staubmaterial 
in seinen sonstigen Eigenschaften zu sehr verändert wurde. 

Dagegen bewährte sich sehr gut ein anderes Verfahren. Ein un¬ 
endlich feines Reagens sind widerstandsfähige, leicht züchtbare Bakterien. 
Bringt man kleinste Bruchteile einer Aufschwemmung solcher Bakterien — 
am besten in Sporeuform — auf Gelatinenährboden, so wächst auf diesem 
aus jeder einzelnen Spore im Laufe von 48 Stunden eine mit bloßem 
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Auge sichtbare Kolonie hervor. Soviel Kolonien da wachsen, soviel Sporen 
sind vorhanden gewesen; wir können also aus der Zahl der Kolonien 
zurückschließen auf die Zahl der Sporen. 

Wenn man nun irgend einen gewerblichen Staub mit einer solchen 
Sporenaufschwemmung imprägniert, (möglichst gleichmäßig, ferner so, 
daß der Staub im Überschuß vorhanden ist, ferner selbstverständlich mit 
der Vorsicht, daß der Staub vor dem Imprägnieren sterilisiert wird), dann 
hat man an diesem Staub eine Marke, die nach dem Trocknen seine 
Flugfähigkeit nicht im mindesten alteriert, und die in ungemein feiner 
Weise die Menge des Vorgefundenen Staubes zu bestimmen gestattet. 

Auf Grund dieser schon von Kobrak und von Kohn im hiesigen 
Institut angestellten Vorversuche gelangte ich bei meinen Prüfungen 
zu folgender Versuchsanordnung: 

Der Staub, welcher zur Prüfung verwandt werden sollte, wurde zu¬ 
nächst durch trockene Hitze sterilisiert und dann mit einer Aufschwem¬ 
mung von Bazillensporen innig vermischt. Die Sporen wurden von einem 
saprophytischen Bacillus gewonnen, der gelegentlich im hiesigen Institute 
von einer Kartoffeloberfläche gezüchtet war und für meine Versuche sich 
dadurch sehr brauchbar erwies, daß er in wenigen Tagen auf Buchneragar 
Sporen bildet und in Gelatineplatten zu leicht erkennbaren Kolonien aus¬ 
wächst, dabei die Gelatine nur langsam verflüssigend. Dieser mit Sporen 
innig gemischte Staub wurde im Vakuumexsikkator über konzentrierter 
Schwefelsäure rasch getrocknet. Nachdem der Staub so präpariert war, 
durfte ich annehmen, daß den Staubpartikelchen eine oder auch mehrere 
Sporen anhaften. 

Dieser Staub wurde dann mittels eines Pulverbläsers, wie er zum 
Aufstäuben von Jodoform gebraucht wird, in einem 3 0bm großen, allseits 
von Glaswänden umschlossenen Raume verstäubt. Unmittelbar nach dem 
Zerstäuben begaben sich zwei Personen in den Raum hinein und atmeten 
möglichst taktmäßig 1 Minute lang durch die Nase stauberfüllte Luft ein. 

Beide Versuchspersonen hatten kurz vor Beginn des Versuches sich 
mittels steriler Pinzetten kleine Filter aus steriler Verbandwatte in beide 
Nasenöffnungen gesteckt, und die eine von beiden Personen außerdem 
den zu untersuchenden Respirator vorgebunden. 

Die als Filter dienenden Wattebäuschchen wurden so groß gewählt, 
daß sie einerseits die Atmung nicht allzusehr erschwerten, andererseits 
aber doch die Gewähr boten, daß alle Staubteilchen aus der Luft ab¬ 
gefangen wurden. Nach dem Versuche wurden die Wattefilter unter allen 
Kautelen aus der Nase entfernt und bis zum Verarbeiten in sterilen 
Petrischalen aufgehoben. 
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Es wurden dann die Wattebäuschchen in sterilem Wasser ausge¬ 
waschen, und mit dem Wasser Gelatineplatten gegossen: außerdem wurde 
die ausgewaschene Watte in Gelatine fein zerzupft Nach 2 Tagen waren 
die an den Staubteilchen haftenden Sporen zu deutlich erkennbaren Kolo¬ 
nien ausgewachsen, welche mit der Lupe gezählt wurden. Hierbei ist es 
gleichgültig, ob den einzelnen Staubteilchen eine oder mehrere Sporen 
an haften, denn bei der Kleinheit der Staubpartikel ist anzunehmen, daß 
die an einem Teilchen haftenden Sporen beim Auswachsen zu einer Kolonie 
verschmelzen. Durch Auszählen sämtlicher Platten wurde festgestellt, 
wieviele mit Sporen beladene Staubpartikel jede der beiden Versuchspersonen 
eiugeatmet hatte und durch Vergleich der beiden Zahlen miteinander in 
Prozenten berechnet, wieviele Staubteilchen der Respirator durchgelassen 
hatte. 

Das Resultat dieser Versuche war überraschend schlecht; bei den 
meisten Respiratoren waren 30 bis 40 Prozent des Staubes durch den 
Respirator gegangen, bei den anderen sogar 70 bis 80 Prozent. Selbst 
vom Baumwollstaub ging ein erheblicher Prozentsatz hindurch. So ver¬ 
wunderlich diese Tatsache ist, so erklärlich wird sie, wenn man ein 
mikroskopisches Präparat dieser Staubarten anfertigt. 

Man wird dann gewahr, daß neben den größeren Partikeln auch 
winzig kleine in großer Zahl vorhanden sind, welche nicht größer sind, 
als die Bestandteile der Thomasschlacke. 

Anfangs mochte ich selbst an die Richtigkeit dieser Ergebnisse nicht 
recht glauben und fahndete nach Fehlern in der Versuchsanordnung. Man 
könnte auf den Gedanken kommen, daß das Atemvolumen der beiden 
Versuchspersonen ganz ungleich gewesen war, und dadurch die Versuchs¬ 
ergebnisse gefälscht waren. 

Nach Möglichkeit habe ich diesen Fehler zu vermeiden versucht, 
indem ich unter den Kollegen, welche sich mir bereitwilligst für meine 
Versuche zur Verfügung stellten, diejenigen auswählte, von denen ich an¬ 
nehmen konnte, daß sie ungefähr dasselbe Atemvolumen haben würden 
wie ich; und ich vermochte auch durch Kontrollversuche, bei denen bald 
die eine, bald die andere Person den Respirator trug, darzutun, daß diese 
Fehlerquelle das Versuchsergebnis um höchstens 5 Prozent beeinflußt, 
mithin nicht sonderlich ins Gewicht fällt. 

Man könnte weiter einweuden, daß die Sporen gar nicht an den 
Staubteilchen gehaftet, sondern frei in der Luft geschwebt haben. Bei 
der Kleinheit der Sporen im Verhältnis zu den Staubteilchen wäre dann 
an den Respirator eine Anforderung gestellt, die praktisch bei Bekämpfung 
der Staubgefahr gar nicht in Frage kommt. Um festzustellen, ob diese 
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Fehlerquelle in der Tat besteht, habe ich in einigen Versuchen von der 
Verwendung der Bakterien als Indikator abgesehen und die durchgehende 
Staubmenge unter Benutzung von Englischrot als Staubpulver auf che¬ 
mischem Wege bestimmt. Nach der Methode von Jolles 1 konnte ich 
Differenzen von 1 / 10 mg noch deutlich nach weisen. 

Bei fünf Respiratoren, deren Prüfung nach der bakteriologischen Me¬ 
thode ganz verschiedene Resultate ergeben hatte, habe ich vergleichend 
auch die chemisohe Bestimmung ausgeführt. Die Resultate beider Ver¬ 
suchsreihen stimmten so gut überein, daß ich an der Richtigkeit der mit 
Bakterienzählung erhaltenen Versuohsergebnisse wohl nicht zweifeln konnte. 

Hatte ich somit festgestellt, daß die heute gebräuchlichen Respiratoren 
in überwiegender Mehrzahl den Staub in durchaus ungenügender Weise 
zurückhalten, so galt es jetzt zu ergründen, weshalb die Respiratoren so 
völlig versagen. 

Die Vermutung liegt nahe, daß die Filter aus ungeeignetem Material 
hergestellt sind und deshalb den Staub durchlassen. Um hierüber Auf¬ 
schluß zu erlangen, prüfte ich zunächst die einzelnen Stoffe, aus denen 
die Filter der Respiratoren meistens hergestellt werden. 

Tabelle I. 

Vorversuohe. 

Staubmenge, welche das 
Filter passiert hat, 
in Prozenten berechnet 


Levantiner Schwamm, trocken 95 Prozent 

Derselbe Schwamm, mäßig stark angefeuchtet 54 „ 

Brun sehe Verbandwatte in einer Lage 22 „ 

Taschentuch in doppelter Lage aus mittelfeinem Leinen 21 „ 

Dasselbe Taschentuch zusammengeballt , 19 „ 

Feiner Batist in einer Lage straff gespannt 64 „ 

Derselbe Stoff in lockeren Falten 21 „ 

Moellertuch in einer Lage straff gespannt 29 „ 

Derselbe Stoff in lockeren Falten 11 „ 


Diese, zum Teil in einem in der Kobrakschen Arbeit beschriebenen 
Apparat, zum Teil an Menschen angestellten Versuche ergaben (Tabelle I), 
daß trockener Levantinerschwamm, wie ja zu erwarten war, fast die 


Filtermaterial 


1 Archiv für Hygiene. Bd. VIII. S. 402. 
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ganze Staubmenge durchläßt, nämlich 95 Prozent; besser wirkt schon 
derselbe Schwamm in an gefeuchtetem Zustande, denn er läßt nur 54 Proz. 
hindurch. Im Vergleich hiermit ist das Resultat mit Verbandwatte 
relativ gut, denn nur 22 Prozent werden nicht zurückgehalten; immerhin 
ist die Filtrierfabigkeit der Watte in der Schichtdicke, wie sie bei Re¬ 
spiratoren angewandt werden kann, auch noch zu gering, als daß man 
Watte als Filtermaterial empfehlen könnte. 

Batist, straff gespannt, ließ 64 Prozent durch. Möllersches Filter¬ 
tuch, ebenfalls straff gespannt, 29 Prozent; dagegen die letzten beiden 
Stoffe in lockeren Falten nur 11 bis 21 Prozent. Die Feinheit der Fäden, 
die Fadendistanz und die Auskleidung der Poren mit feinsten Härchen 
kommen hier besonders in Betracht. Natürlich darf der Stoff auch nicht 
zu undurchlässig für Luft sein; ferner darf er nicht Fasern enthalten, 
die sich selbst leicht ablösen und Staub bilden (wie es namentlich Woll¬ 
stoffe tun). Von Batiststoffen war nach Kobrak eine Sorte mit 0*12 mm 
Fadendicke, 0*12 mm Fadendistanz und 0*014 < » mm Porengröße die beste; 
sehr geeignet erschien auch das zur Filtration der Luft viel verwendete 
Mo eil ersehe Filtertuch. 

Vergleicht man diese Resultate mit denen, welche bei den Versuchen 
mit den Respiratoren selbst gewonnen sind, deren Filter aus Schwamm 
oder Watte besteht, so fällt auf, daß vereinzelte Respiratoren mehr Staub 
zurückgehalten haben, als man nach ihrem Filtermaterial erwarten sollte; 
und zwar sind das diejenigen Apparate, bei denen der Filter aus einer 
besonders dicken Schicht Schwamm oder Watte besteht. Bei den meisten 
Respiratoren dagegen ist die Wirkung noch erheblich schlechter, als ihrem 
Filtermaterial entsprechen würde, und zwar weil sie einen sehr undichten 
Abschluß an den dem Gesicht anliegenden Rändern herstellen. 

Die schlechtesten Resultate liefern die Masken, bei denen eine Ab¬ 
dichtung gar nicht angestrebt ist, die höchstens durch Biegen des Draht¬ 
gestelles der Gesichtsform angepaßt werden können. So lassen die Masken, 
die aus zwei Schalen aus Drahtgellecht bestehen, zwischen denen Watte 
geklemmt ist, 51 Prozent hindurch; stellt man aber eine Abdichtung durch 
einen überragenden Watterand her, so läßt dieselbe Maske nur 25 Prozent 
durch, ein Resultat, welches der Filtrierfähigkeit der Watte im wesentlichen 
entspricht. 

Schlechte Resultate ergaben auch diejenigen Respiratoren, welche 
wohl eine Borte aus Plüsch, Schwamm oder Filz haben, aber aus einem 
starren Material verfertigt sind, so daß sie sich der Gesichtsform nicht 
genügend anschmiegen. Besser schließen die aufblasbaren Gummiringe 
ab, nur haben sie den Nachteil, daß sie leicht brüchig werden. 
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Am besten haben sich bei meinen Versuchen diejenigen Masken be¬ 
währt, welche aus einem halbstarren Material z. B. Filz gefertigt sind 
und einen breiten weichen Filzrand haben, der sich dem Gesicht völlig 
anschmiegt und einen sicheren Abschluß herstellt. 

Als weitere Fehlerquelle in der Konstruktion der Masken möchte ich 
die Ventile bezeichnen. Bei meinen Versuchen haben sämtliche Ventile 
Staub durchgelassen, selbst die sorgfältigst gearbeitet waren, erwiesen sich 
nicht als ganz staubdicht. Am schlechtesten haben sich, aus Gründen, 
die ich bereits eingangs auseinandersetzte, die Ventile bewährt, bei denen 
eine Scheibe aus Metall oder Leder frei schwebend in einem Zylinder 
spielt. Als Beispiel hierfür sei der Gummirespirator System v. Horstig 
angeführt, der 71 Prozent des Staubes hindurchließ, sobald das Ventil 
aber durch Verstopfen ausgeschaltet wurde, nur 85 Prozent. 

Ganz wesentlich besser funktionieren die Klappenventile, wie sie z. B. 
Feldbausch bei seinen Masken angebracht hat. So läßt Feldbauschs 
Filzmaske mit Stoffsackfilter 18 Prozent Staub durch, bei Ausschaltung 
der Ventile 13 Prozent (s. Tabelle II und III am Schluß der Arbeit). 

Sehr wichtig "ist weiterhin, daß das zur Atmung ausreichende Luft¬ 
quantum mühelos durch den Filterstoff hindurchgehen kann. Es soll der 
Luftaustausch sich ungehindert vollziehen und kein stärkerer Unterdrück 
bei der Einatmung, kein Überdruck bei der Ausatmung auftreten, sonst 
erscheint der Respirator dem Arbeiter unbequem, ja unerträglich, und er 
wird ihn soweit verschieben oder abheben, bis Spalten hergestellt sind, 
durch die sich der Luftwechsel ungehindert — aber auch mit voller 
Staubeinfuhr — vollziehen kann. 

In dieser Beziehung versagten sehr viele Respiratoren, wie sich durch 
Messung mittels eines empfindlichen Differentialmanometers nach- 
weisen ließ. Der eine Schenkel des letzteren wurde mit einem Schlauch und 
einer spitzen 1 mu * weiten Kanüle verbunden und letztere durch die Wand 
des Respirators in den Atemraum eingeführt. Manche Respiratoren zeigten 
mehr als 2 mm Wassersäule Druckdifferenz (vgl. Tabelle II, wo die ab¬ 
gelesenen Ausschläge der Petroleumsäule in Millimeter Wassersäule um¬ 
gerechnet sind). Aber auch bei Bruchteilen eines Millimeters war noch 
deutlich Behinderung der Atmung zu spüren. Verbunden war mit dieser 
Behinderung zugleich eine lästige Wärmeempfindung. Man konnte 
diese durch eingelegte kleine (Wurstersche) Thermometer messen; sobald 
die Temperatur 31° überstieg, war sie schlecht zu ertragen. Übrigens 
ist das hervortretende Unbehagen nicht nur von der Höhe der Temperatur, 
sondern auch von der Grüße der Körperoberfläche abhängig, auf welcher 
erhöhte Temperatur entsteht. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



ÜBER RESPIRATOREN BEI GEWERBLICHEN STAUBARBEITEN. 183 

Für einen besseren Luftwechsel ließ sich nun offenbar am besten 
dadurch sorgen, daß man die Fläche des Filters entsprechend ver¬ 
größerte. Bedenkt man, daß unsere Lunge einen etwa 12 mal in der 
Minute immer mit dem gleichen Luftquantum von etwa 500 com arbeitenden 
Blasebalg darstellt, so werden diese 500 ocm eine kleine Filterfläche von 
10 und 5 cm Seite, mit etwa 400000 kleinen Öffnungen nur dadurch 
passieren können, daß die Geschwindigkeit des Stromes trotz der großen 
Widerstände eine sehr bedeutende ist. Diese Geschwindigkeit kann aber 
bedeutend verringert werden und der Atmende braucht sich um so weniger 
anzustrengeu, wenn die Fläche z. B. 50 mal größer gewählt wird. Auch 
bei den Filteranlagen für Luftheizanlagen gibt man bekanntlich dem Filter¬ 
tuch durch zahlreiche Faltungen eine sehr große Oberfläche. Damit wird 
gleichzeitig, wie die oben angeführten vergleichenden Versuche mit straff 
gespannten und gefalteten Stoffen bestätigen, eine viel bessere Filterwirkung 
des Stoffes hergestellt, so daß also von den verschiedensten Gesichtspunkten 
durchaus auf eine tunlichst große Flächenausdehnung des filtrierenden 
Stoffes Bedacht genommen werden muß. — Bis zu einem gewissen Grade 
ist dies Prinzip bereits bei den Kespiratoren von v. Horstig und von 
Feldbausch durchgeführt, die Säckchen von Filtertuch an ihren Apparaten 
befestigten. Es wird aber zweckmäßig sein, darin noch erheblich weiter 
zu gehen. Sackartige Kespiratoren, die Kopf und Hals umschließen, 
werden offenbar die günstigsten Verhältnisse bieten. Diese haben auch 
noch den Vorteil, daß sie sich besser befestigen lassen, als die an das 
Gesicht an gedrückten Respiratoren. Ein Gurt kann in Stirnhöhe um den 
Kopf gehen, das untere Ende des Sackes kann mittels Zugschnur um den 
Hals über den aufgeklappten Rockkragen oder über den Hemdkragen 
befestigt werden; eine in Augenhöhe eingefügte Glimmerscheibe muß das 
Sehen gestatten. 

Wie oben erwähnt, fand ich im hiesigen Institut bereits eine von 
Kobrak nach diesen Gesichtspunkten für andere Zwecke hergestellte Maske 
vor, welche auch bei meinen Versuchen mit Staub ein auffallend gutes 
Resultat ergab; sie ließ nur 18 Prozent des Staubes hindurch, die Druck¬ 
differenz zwischen Außen- und Innenluft betrag höchstens 0-02 mm , und 
die Temperatur im Innern ging nicht über 27•5° hinaus. 

Für gewerbliche Zwecke ist diese Maske in folgender Ausführung 
geeignet: An einer weißen leinenen Operationsmütze der Art, wie sie 
Mikulicz zu seinen aseptischen Operationen benützte, ist ein dichter 
weißer Batiststoff befestigt. Derselbe fällt in lockeren Falten bis zum 
Halse herunter und geht vorn über ein vor Mund und Nase angebrachtes 
Gestell aus Aluminiumdraht, welches den Zweck hat, den Batiststoff in 
einem gewissen Abstaude von dem Gesicht zu halten. Außerdem ist 


Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



184 


SCHABLOWSKI: 


dieses vor Mund und Nase angebrachte Drahtgestell von einem Leinwand¬ 
stoff überzogen, welcher den ausgeatmeten Wasserdampf absaugen und so 
verhindern soll, daß die Filterwirkung des Batistes bei längerem Tragen 
beeinträchtigt wird. Vor den Augen ist ein Metallrahmen mit Glimmer¬ 
fenster angebracht, an den der Batist durch überwendliche Nähte luft¬ 
dicht angeheftet ist. Am Halse findet der Abschluß durch Zuziehen eines 
eingenähten Leinwandzuges über dem Rockkragen statt; durch einen 
Leinwandgurt, welcher über Stirn und Hinterkopf geht, ist die Mütze für 
verschiedene Kopfweiten einstellbar. 

Auch an dieser Maske konnte ich zeigen, daß ihr Vorzug weniger in der 
Auswahl des Filterstoffes, als vielmehr in der Konstruktion liegt. Prüfte 
ich nämlich die Filtrationsfähigkeit des Batistes, indem ich ein Stück 
dieses Stoffes mir unmittelber vors Gesicht hielt — natürlich ohne die 
Gewebsmaschen auseinanderzuzerren —, so gingen nicht weniger als 
64 Prozent des Staubes hindurch, modifizierte ich nun den Versuch derart, 
daß derselbe Stoff durch ein Drahtgestell in einiger Entfernung vom Ge¬ 
sichte gehalten wurde, so gingen nur 21 Prozent hindurch. Das Resultat 
war also sehr viel besser als das vorige, offenbar, weil in ersterem Falle 
als Filterfläche nur das kleine Stück Stoff in Betracht kommt, welches 
unmittelbar vor der Nasenöffnuug zu liegen kommt, während, in einiger 
Entfernung vom Gesicht gehalten, eine ungleich größere Filterfläche zur 
Wirkung kommt. Da sowohl durch die kleine als auch durch die große 
Filterfläche das gleiche Luftquantum in der Zeiteinheit hindurchgesogen 
wird, muß bei der kleinen Filterfläche der Luftstrom ganz erheblich 
schneller durch das Filter streichen, als bei der großen Fläche. Die 
filtrierende Wirkung ist daher um so günstiger, je geringer die Filtrations¬ 
geschwindigkeit ist. 

Ich habe sodann noch jene beiden Typen von bereits im Handel be¬ 
findlichen Respiratoren genauer untersucht, bei welchen wenigstens in 
gewissem Grade auf eine Vergrößerung der Filterfläche Bedacht genommen 
war (s. Tabelle III am Schluß der Arbeit). 

Die Prüfung des Gummirespirators, System v. Horst ig, ist indessen 
nicht so günstig ausgefallen, wie man hätte erwarten sollen; das Versagen 
der Maske ist bedingt durch den viel zu grobmaschigen Baumwollstoff 
und das schlecht abschließende Ventil. Die Wirksamkeit der Maske wird 
ungleich besser, sobald man den Sack aus Batist herstellt und das Ventil 
ausschaltet. 

Die Feldbauschsche Maske dagegen entspricht in ihrer Wirksamkeit 
durchaus den Erwartungen (18 Prozent) und kann noch verbessert werden 
durch Ausschalten der Ventile (13 Prozent). 
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Dieses im Verhältnis zu allen übrigen Masken außerordentlich günstige 
Resultat veranlaßt« mich zu prüfen, ob der bei dieser Maske als Filter 
verwandte feine Fenzystoff nicht vielleicht noch besser filtriert als Batist. 
Insbesondere machte ich Versuche mit einem zu dieser Gruppe von Ge¬ 
weben und als Filtermaterial in den Frischluftkammern der Luftheizungen 
viel verwendeten Moellertuch. 

Die Prüfung dieser Stoffe, in gleicher Weise ausgeführt wie die des 
Batistes, ergab, daß bei großer Filtrationsgeschwindigkeit 29 Prozent des 
Staubes hindurchtraten, bei langsamem Luftstrom hingegen nur 11 Prozent. 
Da hiermit erwiesen war, daß die Filtrationskraft des Moellertuches er¬ 
heblich größer ist als die des Batiststoffes, modifizierte ich die Kobraksche 
Maske in der Art, daß ich den Batist durch Moellertuch ersetzte; gleich¬ 
zeitig versuchte ich dem Übelstande, daß die Kobraksche Maske den ganzen 
Kopf umschließt und infolgedessen bei Verwendung des wärmeren Filter¬ 
tuches durch Wärmestauung lästig fallen kann, dadurch einigermaßen 
abzuhelfen, daß ich den Kopfteil der Maske fortließ und den Abschluß 
durch einen Gurt erzielte, der über Stirn und Hinterkopf geht. Daß man 
auch auf diese Weise einen luftdichten Abschluß erzielen kann, lehrt das 
Prüfungsresultat — es gingen nur 11 Prozent des Staubes hindurch, also 
genau entsprechend dem Filtrationseffekt des Moellertuches. 

Fasse ich die Resultate meiner Untersuchungen nochmals zusammen, 
so geht aus ihnen hervor: Selbst bei dem besten heute bekannten Filter- 
material muß man mit dem Durchgang von ungefähr 10 Prozent der Staub¬ 
menge rechnen. Den größten Schutz gewähren diejenigen Respiratoren, 
bei denen durch eine große Filterfläche die Filtrationsgeschwindigkeit mög¬ 
lichst verringert, bei denen die Abdichtung sorgfältigst hergestellt und die 
Ventile vermieden sind. 

Unter den Respiratoren, welche mir zur .Verfügung standen, haben sich 
der Feldbauschsche Stoffsackrespirator und die Kobraksche Maske am 
besten bewährt. Die Kobraksche Maske hat allerdings den Nachteil, 
daß sie durch völliges Einhüllen des Kopfes bei sehr langem Tragen 
lästig fällt. In solchen Fällen ist die Feldbauschsche Maske ange¬ 
nehmer; ihre Wirksamkeit kann noch erhöht werden durch Fortlassen der 
Ventile. Sollte der Stoffsack bei längerem Tragen feucht werden, so wäre 
er während einer Arbeitspause durch einen neuen zu ersetzen. Wo es auf 
möglichst sicheren Schutz gegen gefährlichen Staub ankommt, wird das 
Kobraksche Modell die besten Dienste tun; bei längerem Tragen in der 
Ausführung mit Batist, für kürzere Zeiten, wo die Behinderung der 
Wärmeabgabe vernachlässigt werden kann, mit Moellerschem Filtertuch 
ausgestattet. 
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Wohl bewußt bin ich mir, daß erst die Prüfung in der Praxis den 
endgültigen Entscheid über die Brauchbarkeit eines Respirators liefert. 
Aber die Empirie kann im vorliegenden Falle die Hilfe des Experimentes 
nicht entbehren; es mußte zunächst experimentell eine Methode zur Ver¬ 
gleichung der Wirksamkeit verschiedener Respiratoren gefunden werden, 
die zur Ausscheidung der unbrauchbaren und zur Klassifizierung der 
brauchbaren benutzt werden konnte; und erst jetzt ist die Praxis in der 
Lage, unter der letzteren Kategorie eine befriedigende Auswahl zu treffen. 
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Tabelle HL 


Versuche mit verschiedenen Staubarten. 

i 


' 

Staubschutzvorrichtung j 

Baumwoll¬ 
staub ( 

Zement 

Thomas- 
f* schlacke 

, Englisch 
Rot 

i 

' Staubmenge, welche vom Respirator nicht 
zurückgehalten ist, in Prozenten berechnet 

Blechmaske. 

Filter: Schwamm -f Baumwollschicht. 
Aufblasbarer Gummirand. 

Ein- und Ausatmungsventil. 

16 

30 

22 

1 

Aluminiumblechmaske. 

Filter: Watte + einer Lage Batist 

23 

33 

24 

— 

Filzmaske (System Feldbausch). 
Filtersack aus Fenzygewebe. 

Ein- und Ausatmungsventil. 

7 

1 

! 

i 

18 

18 

— 

Kobraksche Maske aus Batist, 
welche den ganzen Kopf einhüllt. 

: 10 

20 

18 

22 

Stoffsackrespirator (System v. Horstig). 
Filtersack aus Batist. Ventile aus¬ 
geschaltet. 

20 

j 

24 

28 


Dieselbe Maske. 

Filtersack aus Baumwollge webe. 
Ventile ausgeschaltet. 

1 

i 

■ 

35 

40-5 

Dieselbe Maske. 

Filtersack aus Baumwollgewebe. 
Ventile offen. 

i 

l 

~~ 

71 

66-6 

Aluminiumblechrespirator 
(System Dr. Detourbe). 

i 

— 

41 

44 

Leinenkopfschutz, welcher den ganzen 


— 

69 

70 


Kopf einhüllt. Zwei Ansatzventile. 
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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Leiter: Prof. C. Plügge.) 


Untersuchungen 

über die Bedeutung der Opsonine bei Tuberkulose . 1 

Von 

Oberarzt Dr. Köhlisch 

in Düsseldorf. 


Die Bildung spezitischer Antikörper, mit welcher der tierische Körper 
auf die Einbringung pathogener Bakterien reagiert, ist bekanntlich in den 
letzten Jahren in großem Umfang für die Erkennung der Infektions¬ 
krankheiten ausgeuutzt. Der Nachweis der spezifischen Agglutinine ist 
bei einer ganzen Reihe von Krankheiten für die Diagnose nicht mehr zu 
entbehren; auch die Bakteriolysine, Antihämolysine und Präzipitine sind 
in vielen Fällen wichtige Hilfsmittel. In neuester Zeit hat besonders die 
von Bordet und Gengou entdeckte und von Wassermann ausgebaute 
Methode der Komplementbindung ein großes, täglich wachsendes An¬ 
wendungsgebiet gefunden. 

Von geringerer Bedeutung sind bislang noch für die Praxis die Ver¬ 
suche geblieben, die Menge der gebildeten Antikörper als Maßstab für 
den durch künstliche Immunisierung erreichten Immunitätsgrad zu be¬ 
nutzen, da die Produktion der Antikörper mit der erzielten Immunität 
nicht immer gleichen Schritt hält. Bei den Agglutininen, die ja kaum 
eigentliche Schutzstoffe darstellen, ist das nicht zu verwundern; aber auch 


1 Die vorliegende Arbeit wurde bereits 1908/09 ausgeführt während ich zu dem 
damals von Hrn. Prof. Flügge geleiteten Hygienischen Institut in Breslau komman¬ 
diert war. 
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die Bakteriolysine sind nur in einzelnen Fällen für diesen Zweck ver¬ 
wertbar, während häufig ein Parallelismus zwischen dem Gehalt des 
Blutserums an Bakteriolysinen und dem Grade der Immunisierung ver¬ 
mißt wird. 

Um so hoffnungsfreudiger wurden die Versuche W rights, diese 
Lücke durch seine Methode der Bestimmung des opsonischen Index aus¬ 
zufüllen, begrüßt. 

Nach W right soll bekanntlich bei gewissen Infektionskrankheiten 
der opsonische Index ein zuverlässiger Maßstab sein für die Abwehrkraft 
des Organismus gegenüber einer bestimmten Infektion. Es muß also 
danach jede Veränderung der Schutzkraft, sei es, daß sie durch natür¬ 
liche Erkrankung, oder durch künstliche Immunisierung hervorgerufen 
wird, in einem Steigen oder Fallen des opsonischen Index zum Ausdruck 
kommen. Tatsächlich benutzt Wright die Methode, um den Erfolg 
seiner Immunisierungsverfahren bei Tuberkulose, Staphylokokken-Erkran- 
kungen usw. zu erkennen. 

Ob wirklich in praktischer Hinsicht die Methode der Opsonin¬ 
bestimmung die auf sie gesetzten Hoffnungen erfüllen und sich als Richt¬ 
schnur für das therapeutische Handeln bewähren wird, möchte ich dahin 
gestellt sein lassen. Nach den bislang vorliegenden, nicht allzu günstigen 
Erfahrungen der Kliniker scheint das mindestens fraglich zu sein. Theo¬ 
retisch aber ist die Entdeckung Whrigts zweifellos von größtem Wert; 
scheint sie doch geeignet zu sein, die rätselhafte Natur mancher Formen 
von Immunität, die sich durch die bisher bekannten Antikörper nicht 
erklären ließen, dem Verständnis näher zu bringen. 

Insbesondere schien sich für eine Reihe von Problemen auf dem 
Gebiet der Tuberkuloseforschung ein neuer Weg zur Lösung zu bieten. 

Es ist bekannt, daß die verschiedenen Tierarten gegen die Infektion 
mit Tuberkulose sehr verschiedenen Grad von Widerstandsfähigkeit be¬ 
sitzen und daß ferner dieselbe Tierart gegen die beiden Typen der 
Tuberkelbacillus — humanus und bovinus — sehr verschieden empfäng¬ 
lich ist. 

Wenn nun Wright mit seiner Ansicht Recht hat, daß der opsoni¬ 
schen Kraft des Serums für das Zustandekommen der Immunität eine 
ausschlaggebende Bedeutung zukommt, so ist zu erwarten, daß zwischen 
Resistenz gegen Tuberkuloseinfektion und opsonischem Iudex ein Paral¬ 
lelismus nachweisbar seiu, uud daß ferner sich die opsonische Wirkung 
des Serums gegen die beiden Typen des Tuberkelbacillus verschieden 
stark äußern würde, je nachdem der betreffende Organismus gegen Typus 
humanus oder bovinus empfänglich ist. Es war zu hoffen, daß auf diese 
Weise eine Erklärung der verschiedenen natürlichen Widerstandsfähigkeit 
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gegeu die Tuberkulose gefunden werden würde, und daß sich ferner ein 
weiteres willkommenes Unterscheidungsmerkmal zwischen den beiden 
Typen des Bacillus auffinden lassen würde. 

Auf Anregung von Hm. Geheimrat Flügge habe ich deshalb das 
Verhalten von Menschen- und Rindertuberkelbazillen gegenüber den Opso¬ 
ninen des Menschen und einiger Tiere von möglichst großer Verschieden¬ 
heit der Resistenz gegenüber Tuberkulose untersucht. 

Mit Rücksicht auf die vielen Modifikationen der Methodik und die 
schwankenden Urteile der Autoren erscheint es unerläßlich, zunächst eine 
Schilderung der von mir verwandten Methodik und eine Zusammenstellung 
der von mir zur Prüfung der Methodik an tuberkulösen Kranken an- 
gestellten Kontrollversuche zu geben. 


Zur Anstellung der Versuche bedarf man der drei Komponenten: 

1. Serum, das auf seinen Gehalt an Opsoninen geprüft werden soll. 

2. Bakterien-Aufschwemmung. 

3. ' Leukozyten-Aufschwemmung. 

Zu 1. ist nichts zu bemerken, da die Gewinnung des Serums keine 
Schwierigkeiten macht. 

Bezüglich der Bakterien-Aufschwemmung hat Wright für Staphylo¬ 
kokken bekanntlich die Vorschrift gegeben, eine Aufschwemmung her¬ 
zustellen, die 7 bis 10 Milliarden Keime im Kubikzentimeter enthält. 

Auch mit Tuberkelbazillen scheint er bei seinen ersten Versuchen 
ähnlich dichte Aufschwemmungen gebraucht zu haben, wenigstens 
schwanken seine phagozytischen Indices um 15. Neuerdings, offenbar 
angeregt durch deutsche Forscher, die nach Bine und Lissner schon 
längere Zeit nach diesen Grundsätzen arbeiten, empfiehlt er selbst Bak- 
terien-Aufschwemmungen, die mit normalem Serum einen phagozytischen 
Index von etwa drei ergeben. 

Ich habe anfangs auch nach diesen letzten Angaben gearbeitet, kam 
aber bald davon zurück, und arbeitete mit dichteren Aufschwemmungen, 
wie sie ja auch Neufeld für seine Methode der Bakteriotropinbestimmung 
empfiehlt. 

Die Gründe für mein Vorgehen sind folgende: Ich fand, daß auch 
mit normalem Serum bei einer dünnen Bakterien-Aufschwemmung eine 
große Anzahl von Leukozyten überhaupt nicht phagozytiert hatten, andere 
sehr reichlich, während bei einer dichten Suspension die Zahlen der von 
den einzelnen Leukozyten aufgenommenen Bakterien weniger um den 
Durchschnittswert schwankten. Es läßt sich vielleicht vermuten, daß 
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manche Indexschwankungen, wie z. B. bei Saathoff, Rolly, Reyn und 
Kjer-Petersen auf die Benutzungen zu dünner Bakterienemulsionen 
zurückzuführen sind. 

Der zweite Grund, der mich bestimmte, mit dichten Bakterien- 
Aufschwemmungen zu arbeiten, bedarf etwas längerer Begründung. 

Es ist allgemein anerkannt und stimmt auch durchaus mit meinen 
Erfahrungen, daß bei ein- und demselben Serum der phagozytische Iudex 
von der Dichtigkeit der Bakterien-Aufschwemmuug abhängig ist. Wie 
ich aber sicher feststellen konnte, ist innerhalb sehr weiter Grenzen die 
Anzahl der vorhandenen Leukozyten und ihr Verhalten zur Bakterieuzahl 
ohne Einfluß. In einem Präparat, das einige Hundert Leukozyten ent¬ 
hielt, war der phagozytische Index genau so groß, wie der in einem 
Präparat, das unter sonst gleichen Versuchsbedingungen einer anderen 
Kapillare entstammte und mit Mühe und Not etwa nur 20 Leukozyten 
aufzufinden gestattete. Zur Erklärung für dieses Verhalten wird man 
wohl annehmen müssen, daß die Leukozyten ihre Freßtätigkeit nur in 
einem bestimmten, räumlich beschränkten Umkreis auszuüben vermögen. 
Der phagozytische Index ist dann im wesentlichen abhängig von der Zahl 
und dem opsonischen Zustand der in diesem Baum liegenden Bakterien, 
während die Zahl der Leukozyten zunächst gleichgültig ist. Ein Einfluß 
der Leukozyteuzahl tritt erst daun ein, wenn ihre absolute Menge so 
groß wird, daß ihre Aktionssphäreu aneinander stoßen, sie sich also die 
Bakterien streitig machen, und weun gleichzeitig die Anzahl der Bakterien 
relativ so gering ist, daß in erreichbarer Nähe jedes Leukozyten weniger 
Bakterien vorhanden sind, als nach Maßgabe ihres opsonischen Zustandes 
gefressen werden köunten. In diesem Falle muß natürlich die Zahl der 
gefressenen Bakterien von der Zahl der vorhandenen Leukozyten abhängig 
sein, je mehr Leukozyten da sind, desto weniger Bakterien kommen auf 
den einzelnen, desto niedriger ist der phagozytische Iudex. Im mikro¬ 
skopischen Bilde wird sich dieser Zustand dadurch charakterisieren, daß 
wenig oder gar keine Bakterien mehr außerhalb der Zellen gefunden 
werden; wenn das der Fall ist, läßt sich das Präparat für die Bestim¬ 
mung des phagozytischen Iudex also nicht verwenden. 

Zur Vermeidung solcher Vorkommnisse konnte man zunächst daran 
denken, die Anzahl der Leukozyten so niedrig zu halten, daß ein gegen¬ 
seitiges Wegfangen der Bakterien nicht möglich ist. Aber abgesehen 
davon, daß die Anzahl der in die Kapillaren gelangenden Leukozyten 
immer stark vom Zufall abhängig ist. und sich deshalb sehr schwer 
regulieren läßt, können doch auch bei geringer Gesamtzahl der Leuko¬ 
zyten an einzelnen Stellen der Kapillare lokale Anhäufungen auftreten, 
in denen dann relativ zu wenig Bakterien vorhanden wären. Es bleibt 
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deshalb nur der andere Weg übrig, nämlich der, die Anzahl der Bakterien 
so groß zu nehmen, daß auch beim Vorhandensein sehr zahlreicher 
Leukozyten nicht alle Bakterien gefressen werden, sondern immer noch 
reichlich außerhalb der Zellen zu finden sind. Dieser Anforderung 
entsprechen aber die dünnen Aufschwemmungen, wie sie Wright 
verwendet, nicht; es ist mir häufig passiert, daß ich bei Verwendung 
derselben alle Bakterien innerhalb der Zellen liegen fand. 

Das ist der zweite Grund, der mich dazu führte, dichtere Auf¬ 
schwemmungen zu verwenden. Bei meinen Versuchen haben sich Suspen¬ 
sionen von solcher Dichte am besten bewährt, daß bei der unten be¬ 
schriebenen Versuchsanordnung jeder Leukozyt unter dem Einfluß des 
normalen Serums etwa 15 Bazillen aufnahm. Zu ähnlichen Ansichten 
über die Bedeutung der Anzahl der Leukozyten sind N e i s s e r und 
Guerini auf Grund systematischer Untersuchungen gelangt. Diese 
Autoren benutzten Aleuronat-Leukozyten aus der Brusthöhle des Kanin¬ 
chens und fanden bis zu vierfacher Verdünnung der Leukozytenemulsion 
unter sonst gleichbleibenden Versuchsbedingungen die gleiche phago¬ 
zytische Zahl. Durch diese Versuche können die abweichenden Ansichten 
von Flemming, Dodds und Rolly, nach denen die phagozytische 
Zahl der Zahl der Leukozyten umgekehrt proportional sein soll, wohl als 
widerlegt gelten. 

Gewisse Schwierigkeiten bereitet die Herstellung einer Bazilien- 
Aufschwemmung von immer demselben Gehalt an Tuberkelbazillen. 
Wright benutzte zu diesem Zwecke bekanntlich die Erythrozyten des 
Menschenblutes als Testobjekt. Dieses Verfahren ist in Anbetracht der 
Subtilität der Methode zweifellos das einzig genaue. Da es jedoch die 
ohnehin so umständliche Methode ganz außerordentlich erschwert, nach 
meinen Erfahrungen überhaupt einen Assistenten für den Untersucher 
nötig macht, so haben viele Autoren nach einer Vereinfachung gestrebt. 

So hat z. B. Kämmerer vorgeschlagen, die Dichtigkeit der Bakterien- 
Aufschwemmung lediglich nach dem Augenmaß, d. h. der Konstatierung 
einer „deutlichen Opaleszenz“ zu bestimmen. 

Bine und Lissner stellen ihre Suspension her durch Verreiben 
einer oder einer bestimmten Anzahl Ösen bzw. einer „kleinen Menge“ 
Tuberkelbazillen in einem Flüssigkeitsquantum. — Neuerdings hat man 
vorgeschlagen, Milchgläser als Vergleichsobjekte für die Opaleszenz der 
Bakterien-Aufschwemmung zu benutzen. 

Alle diese Methoden haben zum mindesten den Nachteil, daß der 
Standard fehlt, und daß man daher zu jedem Versuch den Kontroll- 
versuch mit Normalserum anzustellen genötigt ist. 
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Indessen werden wir bei anderen Bakterien wohl so leicht keine 
andere Methode finden. 

Für Tuberkelbazillen suchte ich dieses Ziel, sich jedesmal eine 
Aufschwemmung von gleicher mittlerer Dichte hersteilen zu können, mit 
Hilfe der Wägung zu erreichen. — Aus Untersuchungen von Reichen¬ 
bach und Findel am hiesigen Institut wissen wir, daß 1®* Tuberkel¬ 
bazillen etwa 40 Millionen Bazillen enthält. Ich suchte die nun von 
Wright zuerst für Staphylokokken geforderte Dichtigkeit der Bakterien- 
Aufschwemmuug auch für Tuberkelbazillen zu erreichen und zwar da¬ 
durch, daß ich 200= 8000 Millionen Tuberkelbazillen in l cm 0-1 pro¬ 
zentiger NaCl-Lösung aufschwemmte. Ich mußte jedoch bald erkennen, 
daß es unmöglich ist, eine so große Bakterienmenge auch nur einiger¬ 
maßen gut zu verreiben. Ich mochte noch so lange reiben, die Auf¬ 
schwemmung blieb immer klumpig und flockig. Und zudem ist die 
Aufschwemmung so dicht, daß von einer zählbaren Phagozytose gar keine 
Rede ist. Leukozyten, Bakterien und Bakterienklumpen geben ein dicht 
zusammenballendes und zusammenklebendes Durcheinander, an dem eigent¬ 
lich nichts als rote und blaue Farbenflecke zu unterscheiden sind. Ich 
ging deshalb bis auf 10 herunter, d. i. 400 Millionen Bazillen. 

Mit einer guten chemischen Präzisionswage lassen sich 10 auf 
einige Prozente genau abwiegen und wenn man darauf achtet, daß mau 
möglichst kondenswasserfreie Teile des Bakterienrasens bekommt,- völlig 
ohne Nährbodenreste, so erhält man nach einiger Übung Aufschwem¬ 
mungen von stets annähernd gleicher Bakterienzahl. 

Das Wichtigste ist nun allerdings das sorgfältige Verreiben der Ba¬ 
zillen im Achatmörser, wie alle Autoren einstimmig betonen. Wenn 
allerdings Strubel 1 von 2 Stunden spricht, so kann ich mir nur denken, 
daß er sehr große Bazillenmengen nimmt; für meine 10 ,ne genügten 
15 bis 20 Minuten. Ich verreibe zunächst, bis die Bazillen fast trocken 
sind, setze daun eine Platinöse 0-1 prozent. Kochsalzlösung zu, verreibe 
wieder bis fast zur Trockenheit, setze abermals eine Öse Flüssigkeit zu 
und wiederhole das mehrere Male. Erst ganz allmählich gebe ich dann 
mehr Kochsalzlösung hinzu. 

Nur bei diesem langsamen Flüssigkeitszusatz gelingt es, die 
Kulturmasse so zu verreiben, daß die einzelnen Individuen getrennt werden; 
hat man zu früh eine größere Menge Flüssigkeit zugesetzt, so ist eine 
Isolierung der Bazillen nicht mehr möglich. Ob der Nährboden in dieser 
Richtung von Einfluß ist (ich verwandte nur Kulturen auf Beckschem 
Agar), habe ich nicht untersucht. 

Eine in dieser Weise hergestellte Aufschwemmung enthält makro¬ 
skopisch sichtbare Klümpchen nicht mehr. 
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Ich fülle alsdann die Aufschwemmung in ein kleines Spitzgläschen, 
und ergänze auf 1 ccm . Nach etwa 5 Minuten hat sich ein kleiner Boden¬ 
satz gebildet; die Flüssigkeit darüber enthält fast gar keine Klümpchen 
mehr, wie die Präparate zeigen. Ich sauge nun zum Versuch mit der 
Kapillare dicht über dem Bodensatz ab. 

Ich gebe zu, daß auch ich die Kon troll versuche nicht immer habe 
entbehren können, wenn ich den Eindruck hatte, daß zu wenig Bazillen 
außerhalb der Leukozyten lagen. Im großen und ganzen aber war ich 
mit den Resultaten zufrieden, und glaube wenigstens, daß die Methode 
empfohlen werden darf. 

Einen Unterschied zwischen Opsonierbarkeit und Phagozytierbarkeit 
lebender oder toter Bazillen habe ich nicht gefunden. Ich tötete die 
Agarkulturen ab, teils durch 1 ständiges Erhitzen auf 60°, teils durch 
Vj ständiges auf 80°. 

Bei der Gewinnung der Leukozyten fand ich eine Schwierigkeit darin, 
daß nach dem ersten Zentrifugieren der Mischung von Blut- und Natrium¬ 
zitratlösung sich zwar eine schleierartige dünue Schicht von Leukozyten 
absetzte, daß sich diese aber nach dem Waschen mit 0-8 prozent. Kochsalz¬ 
lösung nicht in gleicher Schönheit wiederfand. Entweder war sie viel 
dünner, oder die Leukozyten lagen nicht als Schleier, sondern als Klumpen 
oben auf dem Bodensatz von roten Blutkörperchen. Nach abermaligem 
Waschen setzten sich oben überhaupt keine Leukozyten mehr ab, weshalb 
ich mich bald mit einmaligem Waschen begnügte. Langsameres Zentri¬ 
fugieren, Zusatz von Hirudin usw. beseitigte die Klumpenbildung nicht; 
ich mußte sie schließlich in Kauf nehmen, wenn auch das mikroskopische 
Präparat entschieden darunter litt. 

Die neuere Methode von Wright, zu der er auch durch Bine und 
Lissner angeregt zu sein scheint, und nach der er nicht mehr die 
oberste Schicht, sondern den ganzen genügend Leukozyten enthaltenden 
Blutkörperchenbrei verwendet, ist von diesem Gesichtspunkt wohl als eine 
Verbesserung anzusehen. 

Die drei Komponenten brachte ich, zu gleichen Teilen in den üblichen 
Kapillaren gemischt, für 15 Minuten in den Brutschrank und stellte dann 
mit dem bekannten „Spreader“ die Ausstriche her. 

Bezüglich der Fixierung und Färbung der Präparate kann ich nicht 
sagen, daß mich eine der in der Literatur angegebenen Methoden voll 
befriedigt hätte. Vor allem schädlich fand ich sowohl das Erhitzen, wie 
jede Berührung mit Säure, sei es in der Form des Karbolfuchsins oder 
des salzsauren Alkohols, der verdünnten Schwefelsäure oder dgl., auch 
wenn ich mit dünner Sodalösung alkalisierte. Entweder wurden die 
Leukozyten dadurch zerstört, oder ihr Protoplasma färbte sich nicht 
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genügend. Auch das Vorfärben der Tuberkelbazillen nach Campbell 
bzw. Fornet, durch das allerdings, wie ich mich überzeugte, die Phago¬ 
zytose nicht beeinflußt wurde, lieferte mir keine besseren Resultate. 

Ich habe schließlich nach Fixierung mit gesättigter Sublimatlösung mit 
Anilinwasserfuchsin gefärbt, bei Zimmertemperatur mindestens 2 Stunden; 
darauf nur mit 96 prozentigem Alkohol entfärbt, dann gegengefärbt mit 
Neisserschem Methylenblau 2 bis 3 Minuten. Man erhält so zwar eine 
gute Färbung und deutliche Abgrenzung des Protoplasmas, aber leider 
keine haltbaren Präparate. Für diesen Zweck ist Löfflers Methylenblau 
besser, doch färbt sich damit oft nur der Kern des Leukozyten, so daß 
es schwierig ist, von etwas entfernten Bakterien zu sagen, ob sie außer¬ 
halb der Leukozyten liegen oder phagozytiert sind. 

Trotz dieser Schwierigkeiten der Färbung ergab die Zählung der 
aufgenommenen Bazillen genauere und übereinstimmendere Resultate als 
ich erwartet hatte. , 

Meine ersten Versuche waren darauf gerichtet, den normalen Index 
für meine Versuchsanordnung bei einer Reihe gesunder Personen zu 
bestimmen. Bei den Versuchen wurden folgende Kontrollmaßregeln ge¬ 
troffen : 

1. Zu jedem Versuch wurden zwei Kapillaren benutzt. 

2. Von jeder Kapillare wurden mindestens zwei Ausstriche augefertigt. 

3. Jeder Ausstrich wurde zweimal von mir gezählt. 

4. Viele Ausstriche wurden noch zur Kontrolle von dritten Personen, 
auch solchen, die nicht medizinisch vorgebildet waren, gezählt. Die 
Anzahl der in den einzelnen Präparaten gezählten Leukozyten betrug 
mindestens 50. 


» 


Beispiel: 


1. Zählung durch mich 

V) J) M 

3. ., „ Z. 


I. Kapillare. 

1. Präparat. 

Durchschnitt 


1 . 

2 . 

3. 


1 . 

2 . 

3. 


Zählung durch mich 


2. Präparat. 

Durchschnitt 




?> 


Zählung durch mich 


F. 

II. Kapillare. 

1. Präparat. 

Durchschnitt 


V 

?? 


?? 


B. 


18-2. 

20 - 2 . 

15-8. 

23-2. 
15-0. 
20-4. 


16 2. 
23-6. 
14-8. 
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2. Präparat. 

1. Zählung durch mich: Durchschnitt . . . 16*0. 

2 . „ „ „ : „ • • • 18 - 6 . 

3. ,, „ Frl. H.: ,, ... 24*0. 

Der Durchschnitt aus diesen Werten, also der phagozytische ludet 
für diesen Versuch ist 18*8. 

Wenn wir diesen Mittelrest gleich 1 setzen, schwanken also die 
Resultate zwischen 0-87 und 1 *27. 

In ähnlichen Grenzen bewegten sich die Schwankungen bei sämt¬ 
lichen übrigen Versuchen mit Ausnahme von fünf, bei denen etwas größere 
Differenzen vorkamen, nämlich: 

1. 0-7—1-4. 4. 0-6—1-8. 

2. 0-8—1-5. 5. 0-6—1.4. 

3. 0-5—1-7. (!) 

Dies sind aber die einzigen Ausnahmen unter annähernd 100 Ver¬ 
suchen, die ich im Laufe der Zeit an Menschen und Tieren angestellt 
habe. 

Noch etwas geringer waren die Abweichungen, welche die Durch¬ 
schnittsreste der einzelnen Versuche zur Feststellung des normalen Index 
unter sich gaben. Ich habe im ganzen 7 Versuche an vier verschiedenen 
gesunden Personen (Männer und Frauen) angestellt und folgende Werte 
erhalten: 


14-0 

18-5 

15-8 

18-8 

16-2 

21-0 

16-6 



Die phagozytischen Iudices schwanken um einen Mittelwert von 17*3 
zwischen 14*0 und 21-0 für den Typus humanus, also, den Mittelwert 
gleich 1 gesetzt, zwischen 0-8 und 1*2. 1 Das sind Fehlergrenzen, wie 
sie auch von den meisten übrigen Untersuchern erhalten wurden. 

Mit dem auf diese Weise ermittelten normalen Index habe ich nun 
die Indices einer Reihe von Tuberkulosekranken verglichen. Die von 
mir untersuchten Fälle sind folgende: 


1 Aus unten zu erörternden Gründen wählte ich als Basis des opsonischen 
Index nicht 17*3, sondern 16-0. Diese Zahl steht außerdem dem sogen. Zentral wert 
näher, der hier eigentlich richtiger zur Anwendung kommt als der Mittelwert. 
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1. Dienstmädchen B. 17 Jahre. Phthis. pulm. Hereditär nicht belastet. 
Seit etwa 1 Jahr Husten, später Nachtschweiße. Vor etwa l / 2 Jahr Aufnahme 
ins Krankenhaus. 

Befund: Munteres, wohlgenährtes Mädchen mit frischen Farben, kein 
Fieber. Affektion der 1. Spitze, im Sputum stets reichlich Tuberkelbazillen. 

Behandlung: Diätetisch, Guajakol, Kreosot, nie Tuberkulininjektionen. 
Ist zur Heilstättenbehandlung vorgeschlagen. 

Opsonische Indices: 

14.1: 0-3 15. I.: 0-8. 16. I.: 0-6. 19.1: 0-7. 

2. Dienstmädchen K. 19 Jahre. Phthis. pulm. Indirekte Belastung von 
der mütterliohen Familie. Vor 3 Jahren Lungenspitzenkatarrh, seitdem 
Husten. Aufnahme kurz vor der Untersuchung. 

Befund: Sehr kränkliche, dürftige Person. Fieber. Ausgebreitete Phthise 
links, Spitzenaffektion rechts. Im Sputum stets reichlich Tuberkelbazillen. 

Behandlung wie 1, nie Tuberkulin. 

Aussichtsloser Fall. 

Opsonische Indices: 

8. I.: 0-5. 12. I.: 1-1. 15.1.: 0-7. 16. I.: 0-5. 

In beiden Fällen, die nach Wright zur generalisierten Tuberkulose 
gehören würden, bestehen also bedeutende Schwankungen des im ganzen 
herabgesetzten Index. 

3. Dienstmädchen R. 17 Jahre. Coxitis tuberc. dextra. Erblich nicht 
belastet, seit 1 Jahr Coxitis. Aufnahme vor 3 Monaten, bald darauf Resectio 
coxae, dann Streckverband bzw. Gips. Nie Tuberkulin. 

Opsonische Indices: 0*7. 0*7. 

4. Fabrikarbeiterkind D. 5 Jahre. Gonitis tuberculosa dextra. Erblich 
nicht belastet, bereits mit 1 / 2 Jahr Schwellung des Knies. 

Behandlung: Nur Streck- oder Gipsverbände, nie Tuberkulin. 

Opsonische Indices: 0-4. 

Infolge seiner unvorhergesehenen Entlassung konnte ich das Kind nicht 
weiter beobachten. 

5. Kindermädchen Sch. 20 Jahre. Lupus vulgaris faciei. Erblich nicht 
belastet. Lupus seit 5 bis 6 Jahren. Seit 4 Jahren mit Licht und Tuber¬ 
kulin behandelt. Letzte Injektion ( 3 / ]0 mg A. T.) vor 4 Monaten. An der 
Nase noch eine krankhafte Stelle. 

Opsonische Indices: 0*6. 0*6. 

6. Dienstmädchen B. 23 Jahre. Völlig abgeheilter Lupus vulgär. Vor 
6 Jahren Beginn des Leidens, seit 4 Jahren Behandlung mit Licht und 
Tuberkulin. Letzte Dosis (1 mg A. T.) vor 4 Monaten. 

Opsonische Indices: . 0*7. 0-6. 

Frische unbehandelte Lupusfälle konnte ich leider nicht erhalten. 

Immerhin ist interessant, daß nicht nur bei Fall 5, der noch einige 
Lupusknötchen an der Nase hatte, 4 Monate nach Aussetzen der Tuberkulin¬ 
kur der niedrige Index noch oder wieder bestand, sondern auch bei dem 
völlig geheilten Fall 6. Es wäre das eine Bestätigung der Angaben von 
Urace-Calvert, der beobachtet haben will, daß ein durch eine Kur er- 
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höhter opsonischer Index bald nach der Entlassung zu schwanken beginne, 
um nach einiger Zeit dauernd niedrig zu bleiben. 

Die zwei folgenden Fälle müssen unter anderen Gesichtspunkten be¬ 
urteilt werden: 

7. Maurergeselle S. 20 Jahre. Tuberkulöse Lymphdrüsenentzündung 
an der rechten Halsseite. Hereditär nicht belastet. Als Kind häufig Hals¬ 
drüsenschwellungen, die jedoch stets von selbst zurückgingen. Jetzt seit 
13 Wochen sehr starke Schwellungen. 

Opsonische Indices: 0*4. 1-0. 

Den hohen Index bei der zweiten Untersuchung glaube ich darauf 
zurückführen zu müssen, daß am Tage vorher die Drüsen punktiert worden 
waren. 

8. Arbeiterkind Ch. 4 Jahre. Tuberkulose der linken Orbita, der linken 
Clavicula und der rechten großen Zehe. 

Vater an Tuberkulose gestorben. Seit 2 Jahren Entzündung und Eiter¬ 
beule am linken Auge. Seit einem halben Jahr eiternde Wunde auch an 
der rechten großen Zehe. 

Behandlung: Tuberkulinkur nach Denys. 

Opsonische Indices: 0*5. 1*2. 

Bei der ersten Bestimmung des Index lag das Kind zur Entfernung 
eines Sequesters in der chirurgischen Klinik und hatte seit etwa einer Woche 
kein Tuberkulin mehr erhalten. Der Sequester am Rand der linken Orbita 
war noch nicht entfernt. Am Tage vor der zweiten Bestimmung war Ch. 
in die Kinderklinik zurückverlegt und war sofort wieder mit fi ,n * Tuberkulin 
gespritzt worden. Möglich, daß der hohe Index darauf zurückzuführen ist. 

Lediglich der Vollständigkeit halber möchte ich noch einen Versuch 
erwähnen, bei dem ich statt des Serums physiologische Kochsalzlösung an¬ 
wandte. Die Phagozytose war fast •= 0. 

Ebenso beiläufig möchte ich zum Schlüsse noch erwähnen, daß die Be¬ 
teiligung der Makrophagen an der Phagozytose äußerst gering ist; der Index 
wird durch sie nicht beeinflußt. 

Die Ergebnisse dieser an Tuberkulösen augestellten Versuche lassen 
sich dahin zusammenfassen, daß fast durchweg, soweit nicht besondere 
Verhältnisse Vorlagen, die Indices der Kranken erheblich niedriger waren, 
als die der Gesunden — ein Resultat, das mit den Angaben Wrights 
und der meisten anderen Autoren übereinstimmt. Für mich darf ich aus 
dieser Übereinstimmung den Schluß ziehen, daß die von mir angewandte 
Methodik keine erheblichen Fehler in sich schließt und daß meine Ver¬ 
trautheit mit der Methode ausreicht, die im Eingang der Arbeit erwähnten 
speziellen Fragen in Angriff zu nehmen. Allerdings möchte ich nicht 
verschweigen, daß das Arbeiten mit der Methode nicht zu den Annehm¬ 
lichkeiten zählt und daß ich auch nach völliger Einübung von einem 
großen Gefühl der Unsicherheit nicht ganz frei geworden bin. Es kommt 
hinzu, daß die Methode außerordentlich umständlich und zeitraubend ist. 
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Wenn Strubel angibt, daß man in 3 bis 4 Stunden eine Untersuchung 
beenden könne, so nehme ich 4 Stunden als Mindestmaß; 30 Unter¬ 
suchungen in 8 Stunden fertig zu zählen — zwischen denen natürlich 
große Pausen liegen müssen — würde mir bei meinen hohen Indices 
nicht gelingen. 

Ob deshalb die Methode jemals zum dauernden Rüstzeug des Klinikers 
weiden wird — wie Wright meint —, möchte ich bezweifeln. 


Bevor ich nun zur Schilderung meiner weiteren mit Typus humanus 
und bovinus angestellteu Versuche übergehe, will ich kurz über die früheren 
Untersuchungen berichten, welche die Unterscheidung der beiden Bazillen¬ 
typen auf serologischem Wege angestrebt haben. 

R. Koch fand (1901), daß hochwertiges agglutinierendes Immunserum 
mit allen säurefesten der Tuberkulosegruppe keinen Unterschied der 
einzelnen Stämme ergibt, gleichgültig, mit welchem Stamm die Tiere vor- 
behaudelt sind. 

Bei diesen Versuchen handelt es sich jedoch wohl nicht um eine 
Agglutination im strengsten Sinne, da zerriebene und in ihrer Form zer¬ 
störte Tuberkelbazillen dazu verwandt wurden, sondern wohl eher um eine 
Präzipitation. 

Diese Reaktion ohne Bazillenleiber prüfte Bonome 1907. Er unter¬ 
suchte die präzipitierende Wirkung der Sera sowohl gesunder als auch 
tuberkulös kranker Menschen und Rinder, und der mit den einzelnen 
Typen geimpften Kaninchen und Meerschweinchen auf Extrakt 

1. aus Menschentuberkelu, 

2. aus Rindertuberkeln, 

3. aus Tuberkeln von Meerschweinchen, die teils mit Typus humanus, 
teils mit Typus bovinus geimpft waren, 

4. aus Tuberkeln von Kaninchen, die wie 3. vorbehandelt waren, 

5. aus Menschen- bzw. Riudertuberkelbazillenkulturen 
und fand: 

a) daß das Serum gesuuder Menschen in den genannten Extrakten 
leichte Präzipitierung hervorruft, ohne deutliche Unterschiede für die 
einzelnen Typen zu ergebeu; 

b) daß das Serum gesuuder Rinder in den genannten Extrakten über¬ 
haupt keine Präzipitation hervorruft; 

c) daß das Serum mit Typus humanus bzw. Typus bovinus infizierter 
Menschen, Rinder, Meerschweinchen, Kaninchen in den spezifischen Ex¬ 
trakten eine stärkere, also spezifische Reaktion hervorruft. 
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Somit glaubt er, daß die Präzipitation (im Gegensatz zur „Aggluti¬ 
nation“) ein spezifisches Unterscheidungsmittel für die beiden Typen ist. 

Zwick konnte diese Untersuchungen neuerdings nicht bestätigen. 

Einen Übergang zu den Opsoninen bilden die Arbeiten von Sobern- 
heim, der außer Agglutination und Bordet-Gengouschem Phänomen 
auch die bakteriotropen Substanzen in den Kreis seiner Untersuchungen 
einbezieht; ferner die Arbeiten von Löwenstein. 

Letzterer brachte Meerschweinchenleukozyten zusammen mit Meer¬ 
schweinchenserum und mit den Aufschwemmungen eines Stammes 

1. Menschentuberkulose, 

2. Blindschleichentuberkulose und 

3. eines „botanisch der Hühnertuberkulose nahestehenden aus Sputum 
isolierten“ Tuberkulosestammes. 

Er fand gegenüber diesem und der Blindschleichentuberkulose stärkere 
Phagozytose als bei dem Stamm vom Typus humanus. 

Mit Kaninchenserum war, 3. zwar stärker phagozytiert, doch war der 
Unterschied gegen 1. sehr gering. 

Sobernheim konnte zwar gleich Koch mittels der Agglutination 
keinen Unterschied zwischen dem Typus humanus und Typus bovinus 
konstatieren, wohl aber im Gegensatz zu Koch — sämtliche Säurefeste 
gegen diese beiden Typen abgreuzen. 

Ganz unverwendbar zur Differentialdiagnose der Typen war die Me¬ 
thode der Komplementbindung und ebenso die Neufeldsche Methode zur 
Untersuchung auf Bakteriotropine des Normal- (Opsouine) wie Immun¬ 
serums. 

Damit stimmen auch die Resultate von Much und Szaboky überein. 

Muchs Untersuchungen erstrecken sich nur auf die Sera gesunder 
und kranker Menschen. Er hat Unterschiede in den opsonischen Indices 
der beiden Typen nicht gefunden. 

Das gleiche Resultat bei Gesunden hat Szaboky. Bei Kranken 
jedoch konstatiert er folgendes: 

1. In 3 Fällen ist der Index mit Bezug auf Typus humanus normal, 
Typus bovinus und Mischung beider Typen herabgesetzt. 

2. In 4 Fällen ist der Iudex mit Bezug auf Typus bovinus normal, 
Typus humanus und Mischung beider Typen herabgesetzt. 

3. In 10 Fällen zeigen sowohl Typus humanus wie Typus bovinus 
und die Mischung beider Typen herabgesetzten opsouischeu Index, davon 
7 mal Typus bovinus stärkere Herabsetzung, 3 mal Typus humanus. 

Ob man daraus auf die alleinige Infektion mit dem einen oder anderen 
Typus, bzw. auf Mischinfektionen und bei solchen auf eine stärkere In- 
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feklion durch den einen oder auderen Typus schließen darf, läßt Szaboky 
offen, da die Resultate zugehöriger Tierversuche Schlösse nicht zulassen. 

Hingegen sprechen sich sehr entschieden dafür, daß eine Unterschei¬ 
dung der beiden Typen durch die Opsoninmethode möglich ist, Pochin 
und Ed in aus. Sie finden, daß Rinderleukozyten unter dem Einfluß von 
Rinderserum etwa die doppelte Menge Bazillen vom Typus humauus, als 
vom Typus bovinus phagozytieren, und ebenso umgekehrt, menschliche 
Leukozyten mit menschlichem Serum die doppelte Menge vom Typus 
bovinus. 

Meine eigenen Untersuchungen ergaben folgendes: 

Tabelle Ia. 

Voneinander unabhängige Einzeluntersucbungeu. 

Serum und Leukozyten von mir: 

Humanus 16*6. 18*8. 14-0. 

Bovinus 18*0. 15*7. 12*5. 

Tabelle Ib. 

Paralleluntersuchungen, gleichzeitig. 


Serum von: 

K. 

1 Oe. ; 

Sch. 

H. 

Humanus. 

15-8 

16-2 

21-0 

18-5 

Bovinus. 

13-3 

15-1 

14-1 

15-2 


Bei diesen 14 an vier verschiedenen Gesunden vorgenommenen Unter¬ 
suchungen (7 mit jedem Typus) finde ich einen phagozytischen Index von 
durchschnittlich 17-3 mit Bezug auf Typus humanus, 14-8 mit Bezug auf 
Typus bovinus. Die Differenz zwischen beiden ist so gering, daß ich sie 
nur auf Rechnung der Versuchstechnik setzen kann, und demnach eine 
unterschiedliche Opsonierung des Typus humauus oder Typus bovinus 
durch Serum des normalen Menschen nicht anzunehmen vermag; um so 
mehr, als mau a priori erwarten sollte, daß Typus bovinus stärker phago- 
zytiert wird, als humauus. 

Für die weiteren Untersuchungen wird es dann zweckmäßig sein, 
als Basis für den opsonischen Index das Mittel aus beiden Werten — die 
oben bereits verwendete Zahl 16 — gleich 1 zu setzen. 

Die Grenzen der normalen phagozytischen Indices würden dann etwas 
weiter auseinanderweichen, als für den Typus humanus allein; sie liegen 
aber immer noch zwischen den Werten 0*8 und 1-3. 

Mit dem Serum meiner Kranken habe ich in folgenden Fällen parallele 
Untersuchungen mit Typus humanus und Typus bovinus angestellt: 
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Humanus 

Bovinus 

Fall 

1 : 

1 . 

Bestimmung 

0-3 

0-4 

77 

2: 

1 . 


0-5 

0-4 



3. 

77 

0*4 

0 • 4 

77 

3: 

1 . 

,, 

0-7 

0.8 

77 

4: 

1 . 

, , 

0-4 

0.4 

77 

6: 

1 . 

77 

0-7 

0-5 

77 

8: 

1 . 

77 

0-5 

0.5 


In allen Fällen stimmen die Indices genau überein, ein Unterschied 
in der Phagozytierbarkeit des Typus humanus und des bovinus ist also 
weder beim gesunden noch kranken Menschen nachweisbar. 

Ich habe schließlich noch einige Untersuchungen an Tieren an¬ 
geschlossen, und zwar an Tieren der verschiedensten Resistenz. Während 
ich jedoch bei den Versuchen am Menschen stets meine eigenen Leukozyten 
zusammen mit dem fremden Serum benutzte, habe ich hier in einigen 
Fällen zu dem Serum eines Tieres sowohl dessen eigene Leukozyten, als 
auch in einem parallelen Versuch die meinigen benutzt. 

So ergeben sich folgende Reihen: 


Serum | 

von: 

Tuberkulose-Typus 

i 

Eigene Leukozyten 
des Versuchstieres 

Meine Leukozyten 

Kaninchen i 

Humanus 1 

0*6 0-8 

0..5 0-3 0-4 

19 

Bovinus 

0-8 0*6 

0*4 0*5 

Meerschweinchen | 

Humanus 

0-5 

0-2 0-2 

•» 

Bovinus 

0-4 

0-2 0-8 

Ziege 

Humanus 

0-6 

0*8 0-2 0-3 

** 

Bovinus 

0-6 

0-2 0-3 0-5 

.Kalb 

Humanus 

0*5 


»* 

Bovinus 

0-5 


Hund 

Humanus 

0-4 


»» 

Bovinus 

0-3 


Katze 

Humanus 

0-2 0-4 


» 

Bovinus 

0-2 0-3 



Aus dieser Tabelle geht mit aller Deutlichkeit hervor, daß auch bei 
den untersuchten Tieren Unterschiede in der opsonischen Wirkung des 
Serums gegen die beiden Typen nicht bestehen, und daß auch die ver¬ 
schiedene Resistenz der Tiere gegen die einzelnen Bazilleutypen, wie gegen 
Tuberkulose überhaupt, nicht in der opsonischen Kraft ihres Serums zum 
Ausdruck kommt. Das hochempfängliche Meerschweinchen hat eher einen 
höheren Index, als die fast ganz unempfänglichen Tiere Hund und Katze 
— von Kalb, Ziege und Kaninchen, die gegen Typus humanus wenig oder 
gar nicht, gegen Typus bovinus sehr empfänglich sind, werden beide 
Typen in gleicher Weise phagozytiert. 
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Bemerkenswert ist, daß bei sämtlichen Tieren, auch den resistentesten 
der Index niedriger ist, als beim Menschen! Zn beachten ist auch, daß 
bei Verwendung eines den Leukozyten gegenüber artfremden Serums eine 
Herabsetzung des opsonischen Index eintritt, was mit Bacher und wohl 
auch Haentjens vielleicht auf eine Schädigung der Leukozyten, wenigstens 
durch konzentriertes artfremdes Serum zurückzuführen ist. 

Was nun die theoretische Bedeutung dieser Resultate anlangt, so möchte 
ich weitergehende Schlußfolgerungen daraus zunächst nicht ziehen. Nur 
das möchte ich betonen, daß ich es für unzulässig halte, wie Much es 
tut, aus der gleichen Phagozytierbarkeit der beiden Typen auf die Identität 
zu schließen. Die Unterschiede in der Resistenz verschiedener Tiere gegen 
die beiden Typen ist doch eine nicht wegzuleugnende Tatsache. — Wenn 
man also aus diesen Versuchen einen Schluß ziehen will, kann es nur 
der sein, daß der Gehalt des Serums an Opsoninen für die natürliche 
Immunität gegen Tuberkulose keine ausschlaggebende Bedeutung besitzt. 
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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Leiter: Prof. C. Plügge.) 

Bettfeder-Reimgungsanstalten als Verbreiter 
von Kontagien. 

Von 

Kreisassistenzarzt Dr. Schablowski 

in Danzig. 


Im Jahre 1906 1 traten in Breslau ganz unerwartet mehrere Pocken¬ 
fälle auf, deren Entstehungsart zunächst völlig rätselhaft war, da sowohl 
aus der näheren Umgegend als auch aus den ferneren Teilen der Provinz 
Schlesien Fälle von Pocken nicht gemeldet waren. 

Erst durch die Nachforschungen der zuständigen Medizinalbeamten 
wurde das Dunkel gelichtet und nicht nur der erste Krankheitsfall ein¬ 
wandfrei festgestellt, sondern auch der ätiologische Zusammenhang der 
übrigen Fälle untereinander nachgewiesen. 

In der nachfolgenden kurzen Darstellung der Epidemie stütze ich 
mich insbesondere auf die Mitteilungen des Breslauer Kreisarztes, 
Hrn. Geheimrat Wolffberg, dem ich für seine eingehenden Auskünfte 
zu großem Dank verpflichtet bin. 

Die erste Kranke war eine Frau Tr., welche am 12. Juli 1906 mit 
ihrer Familie nach Breslau zugezogen ist. Bis dahin hatte sie seit Anfang 
des Jahres 1906 auf dem Dominium Weidenbach bei Bernstadt, Kreis Öls, 
gewohut. Auf diesem Gute haben, wie ermittelt ist, auch Galizier ge¬ 
arbeitet, mit denen jedoch die Tr.schen Eheleute nicht verkehrt haben 
wollen. 

1 Die vorliegende Arbeit wurde 1908 im Breslauer hygienischen Institut an¬ 
gefertigt, konnte aber aus besonderen Gründen erst jetzt publiziert werden. 

Zeitachr. f. Hygieue. LXVIII 
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Eiüe Einschleppung der Krankheit durch die Galizier erscheint auch 
deshalb höchst unwahrscheinlich, weil nach der Mitteilung des zuständigen 
Landratsamtes in Weidenbach während des Jahres 1906 keine Pocken¬ 
erkrankungen vorgekommen sind. Frau Tr. hat in Breslau zunächst an 
verschiedenen Stellen als Bedienungs- oder Botenfrau gearbeitet; seit dem 
20. August war sie in der Bettfedernfabrik von L. tätig. Soweit festgestellt 
werden konnte, hat sie am 1. oder 3. September ihre Arbeitsstelle verlassen, 
angeblich wegen Husten. Am 11. September traten die ersten Krankheits¬ 
erscheinungen bei ihr auf. 

Der zweite Krankheitsfall betrifft eine Frau Ida D., welche vom 10. 
bis 19. September in derselben Bettfedernfabrik beschäftigt gewesen ist. 
Frau Ida D. gab Anlaß zu einer Reihe weiterer Erkrankungen. Zunächst 
erkrankte die Schwester Emma D., später der Desinfektor der D.schen 
Wohnung und schließlich noch eine Frau Ku., welche in der Nähe wohnte 
und häufig die D.sche Familie besucht hat. 

An den Fall Ku., der zunächst als Purpura septica ins Krankenhaus 
eingeliefert wurde und dort nach 24 ständigem Aufenthalt tödlich endete, 
schloß sich eine Gruppe mehrerer Pockenfälle an bei Personen, welche in 
demselben Krankensaale wie Frau Ku. gelegen haben. Zu dieser Gruppe 
sind noch zu rechnen die Erkrankung eines Hospitaldieners und eines 
Medizinalpraktikanten, welcher die Frau Ku. mehrfach untersucht hat. 

Eine Frau, welche gerade zu dieser Zeit aus dem erwähnten Kranken¬ 
saale entlassen wurde, erkrankte nach Ablauf der typischen Inkubations¬ 
zeit zu Hause und gab Anlaß zu zwei weiteren Kontaktfallen. 

Außer den Frauen Tr. und Ida D. ist in den ersten Tagen des Ok¬ 
tober noch eine dritte Arbeiterin aus der Bettfedernfabrik von L. an Pocken 
erkrankt, welche seit 2 Jahren in der Fabrik gearbeitet hatte. 

Im ganzen sind also drei Pockenfalle aus der Bettfedernfabrik von L. 
hervorgegangen, von den zwei auf sich beschränkt blieben, einer aber zu 
einer ganzen Reihe weiterer Erkrankungen — es handelt sich im ganzen 
um 11 Personen — Anlaß gegeben hat. Von diesen 14 Kranken ist 
Frau Ku. und ein durch diese angestecktes ungeimpftes Kind von 3 Jahren 
gestorben. 

Der Umstand, daß innerhalb eines Zeitraumes von 4 Wochen drei 
Pockenerkrankuugen aus einer Bettfedernfabrik hervorgegangen sind, wäh¬ 
rend in der übrigen Stadt zunächst keine einzige Erkrankung vorkam, ist 
gewiß bedeutungsvoll und läßt vermuten, daß die erste Infektion in der 
Fabrik selbst erfolgt ist. 

Nähere Nachforschungen in dieser Richtung haben ergeben, daß in 
dieser Fabrik außer inländischen Federn auch größere Posten ausländischer 
AVare verarbeitet werden, welche teils aus Rußland, teils aus Galizien 
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stammen, also aus Ländern, in welchen bekanntlich die Pocken endemisch 
sind. Nachweislich handelt es sich nicht ausschließlich um neue Ware, 
sondern teilweise auch um gebrauchte, denn vielfach werden von gewissen¬ 
losen Aufkäufern gebrauchte Federn den neuen beigemengt. Es ist daher 
wohl möglich, daß unter den Federn sich zufällig auch solche befunden 
haben, welche mit Pockencontagium in Berührung gekommen waren. 

Natürlich wurden auch andere Infektionsmöglichkeiten erwogen und 
vor allem bei dem ersten Krankheitsfall Nachforschungen in dieser Rich¬ 
tung angestellt. 

Es ist gewiß verdächtig, daß die Frau Tr., welche ja zuerst erkrankte, 
erst am 12. Juli nach Breslau gezogen ist und bis dahin auf einem Gute' 
gewohnt hat, auf welchem zahlreiche Galizier beschäftigt waren. Wenn 
nun Frau Tr. behauptet, niemals mit den Galiziern in Berührung ge¬ 
kommen zu sein, so ist damit noch keineswegs jede Möglichkeit einer 
Übertragung des Pockenvirus durch die ausländischen Arbeiter auf die 
Frau Tr. ausgeschlossen, da ja durch dritte, zufällig vielleicht gegen Pocken 
immune Personen oder aber auch durch Gebrauchsgegenstände wie Betten, 
Kleidungsstücke usw. die Krankheitserreger übertragen sein könnten. 

Ein Umstand spricht aber unbedingt gegen die Vermutung, daß die 
Frau Tr. an ihrem früheren Wohnsitz sich infiziert hat, nämlich die Länge 
der Zeit, welche zwischen der Infektion und dem Ausbruch der Krankheit 
liegen müßte. 

Frau Tr. ist am 12. Juli nach Breslau gezogen und erst in den ersten 
Tagen des September erkrankt, die Inkubationszeit bei Pocken beträgt 
aber erfahrungsgemäß 10 bis 18 Tage. Auch die Möglichkeit, daß Frau Tr. 
die Pockenerreger zunächst in ihren eigenen Habseligkeiten nach Breslau 
verschleppt, aber erst später sich selbst infiziert hat, ist sehr unwahr¬ 
scheinlich, da sie mit den wenigen in Betracht kommenden Utensilien 
gewiß fast täglich in Berührung gekommen ist. 

Man könnte wohl einwenden, daß, wenn die Krankheitskeime mit 
den Federn eingeschleppt sein sollten, sie länger virulent geblieben sein 
müßten, als dies für Pockenkontagium bisher beobachtet ist. 

Auch in dieser Richtung habe ich Nachforschungen angestellt und 
dabei erfahren, daß die Händler bestrebt sind, die Federn möglichst schnell 
zu transportieren und zu verarbeiten, da bei längerem Lagern während 
der heißen Jahreszeit im Innern der Federballen sich Temperaturen von 
50° und darüber entwickeln und dabei die Federn durch Austrocknen 
außerordentlich an Gewicht verlieren. 

Alle diese Erwägungen lassen es als sichergestellt erscheinen, daß die 
Verschleppung des Pockenvirus in diesem Falle durch gebrauchte aus¬ 
ländische Federn erfolgt ist. 

14* 
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Ob alle drei Arbeiterinnen sich die Krankheit bei der Beschäftigung 
mit den Federn geholt haben, scheint mir von untergeordneter Bedeutung 
zu sein. Es ist nicht ausgeschlossen, daß nur die erste Kranke sich durch 
die Federn infiziert hat, auf die beiden andern Frauen aber, welche geraume 
Zeit später erkrankten, könnte die Krankheit durch Kleidungsstücke der 
zuerst Erkrankten übertragen sein, denn es ist erwiesen, daß den Frauen 
Kopftücher und Schürzen geliefert wurden, welche vielfach, ohne vorher 
gewaschen zu sein, aus einer Hand in die andere wanderten, vor allem, 
wenn eine Arbeiterin aus dem Dienstverhältnis austrat, wie es in diesem 
Falle ja geschehen ist. ' 

Nicht unerwähnt soll bleiben, daß einige Arbeiterinnen und Bedienstete 
der Fabrik nicht erkrankt sind. 

In der Zeit September—Oktober 1906 sind sieben Personen daselbst 
beschäftigt gewesen, von denen drei erkrankten. 

Zwei von diesen sieben Personen waren indes der Infektion wohl 
kaum ausgesetzt, da es sich um zwei Laufburschen handelt, welche bei 
der Reinigung der Federn nicht beteiligt waren. 

Von den zwei gesund gebliebenen Arbeiterinnen ist die eine Arbeiterin 
erst Mitte Oktober in Dienst getreten, zu einer Zeit also, wo bereits durch 
die sanitären Maßnahmen des betreffenden Kreisarztes die Infektionsgefahr 
beseitigt war. Es bleibt also nur eine Person übrig, die, obgleich längere 
Zeit der Ansteckungsgefahr ausgesetzt, dennoch gesund geblieben ist, viel¬ 
leicht weil sie durch Impfung gegen das Pockenvirus immun war. 


Als es im Jahre 1906 darauf ankam, die in der Fabrik aufgestapelten 
Federvorräte von dem eventuell ihnen noch anhaftenden Pockenvirus zu be¬ 
freien, stieß man ganz unerwartet auf große Schwierigkeiten. Der Händler 
behauptete nämlich, daß die Federn durch Desinfektion mit strömendem 
Wasserdampf leiden würden und stellte Entschädigungsansprüche in Aussicht. 

Da seine Bedenken nicht ohne weiteres als grundlos zurückgewiesen 
werden konnten, mußte man von einer Desinfektion der Federn absehen 
und sich auf eine Desinfektion der Säcke, des Lokals, der Geräte und 
Kleider des Arbeitspersouals beschränken. 

Wie bekannt, sollen nach dem Reichsseuchengesetze die Betten von 
Kranken, welche an übertragbaren Krankheiten leiden oder gestorben sind, 
speziell von Tuberkulösen einer Desinfektion durch strömenden Wasser¬ 
dampf unterzogen werden. Dieser Vorschrift wird wohl in allen den Fällen, 
welche dem Kreisarzt gemeldet siud, genügt. Hat der betreffende Medizinal¬ 
beamte aber keine Nachricht erhalten oder hat sich die Meldung verzögert, 
so werden die Federn recht oft anstatt der Desinfektion, der Bettfedern- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




Bettfeder-Reinigungsanstalten als Verbreiter v. Kontagien. 213 

reinigungsanstalt übergeben, denn auch die Hausfrauen sind der Ansicht, 
daß die Federn durch Einwirken von Wasserdampf von 100° geschädigt 
werden. 

Inwieweit diese Bedenken und vor allem die Einwände .des Händlers 
berechtigt sind, habe ich durch eingehende Untersuchungen festzustellen 
versucht. 

Zunächst habe ich nachgeforscht, nach welcher Methode heutzutage 
im Haushalte und in den Bettfederreinigungsanstalten die Federn ge¬ 
reinigt werden und inwieweit diese Reinigungsmethoden berechtigten hy¬ 
gienischen Anforderungen an die Desinfektion entsprechen. 

In der Literatur habe ich mich vergebens nach einer Publikation 
über die Reinigung und Desinfektion von Bettfedern umgesehen. Gefunden 
habe ich lediglich eine kleine Broschüre von Frau Sophie Maier-Streib 
im Verlage von Wilhelm German, Schwäbisch-Hall, herausgegeben, in 
welcher eine praktische Anleitung zum Waschen, Bleichen und Desinfi¬ 
zieren von Bettfedern gegeben wird. 

Nach dieser Anleitung sollen die ungebrauchten Federn zunächst in 
kaltem, möglichst weichem Wasser 18 bis 20 Stunden eingeweicht werden, 
auf daß sich Schmutz- und Blutspritzer ablösen. Danach werden die 
Federn in einer kalten Seifenlauge, der etwas Salmiakgeist oder gereinigtes 
Terpentinöl zugefügt ist, aufs Feuer gesetzt und unter ständigem Umrühren 
so weit erhitzt, wie es die hi nein getauchte Hand eben noch ertragen kann. 
Nach dieser Prozedur sind daun die Federn mit der Hand gut auszu¬ 
drücken und zunächst in lauwarmem, hernach in kaltem Wasser so lange 
zu spülen, bis alle Seifenteile entfernt sind. Nachdem die Reinigung auf 
diese Weise erzielt ist, werden die Federn in einem leeren Zimmer in 
dünner Schicht ausgebreitet und mehrere Tage lang der Zugluft und den 
Sonnenstrahlen ausgesetzt, bis sie trocken geworden sind. 

Das Waschen gebrauchter Federn wird in derselben Weise vorgenom- 
men, nur müssen vor dem Einweichen die Federn gehörig auseinander 
gezupft werden, da in den meisten Betten im Laufe der Jahre Insekten 
sich einnisten. In derartig verunreinigten Federn finden sich die so¬ 
genannten Federnroseu, welche aus zusammengeballten Federn bestehen 
und die eigentlichen Brutstätten der Insekten sind. 

Das Desinfizieren der Federn soll in der Weise vorgenommen werden, 
daß die Federn nach dem Waschen eine Nacht über geschwefelt werden. 
Eine Vorschrift über die Menge des zu verwendenden Schwefels wird nicht 
gegeben. 

Das Waschen der Federn, wie es eben geschildert ist, kann natürlich 
in jedem kleinen Haushalte vorgenommen werden, das Trocknen jedoch macht 
Schwierigkeiten, da ein größerer leerer Raum zur Verfügung stehen muß 
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und selbst im Sommer mindestens 24 Stunden, meistens jedoch mehrere 
Tage vergehen, bis die Federn wieder benützt werden können. In einem 
kleinen Haushalte werden jedoch die Betten kaum so lange entbehrt werden 
können, da Ersatzbetten gewöhnlich nicht vorhanden sind. 

Es haben sich daher in letzter Zeit in allen größeren Städten Bett- 
federreinigungsanstalten aufgetan. Seitdem ist es jeder Hausfrau möglich, 
für geringes Geld ihre Betten reinigen zu lassen und schon nach 1 bis 
17a Stunden wieder gebrauchsfähig in Empfang zu nehmen. 

Die Methode, nach welcher in derartigen Anstalten die Federn ge¬ 
reinigt werden, ist im wesentlichen immer dieselbe. 

Die Federn werden zunächst 1 bis 2 Minuten einem Dampfluftgemisch 
von 50 bis 60° C ausgesetzt und danach etwa 1 j 2 Stunde bei 60 bis 80® 
getrocknet. Sind die Federn sehr staubig, so werden sie vor dem Dämpfen 
in besonderen Trommeln durch rauhes Umherwirbeln entstaubt, wobei der 
schwere Staub zu Boden sinkt, die Federn dagegen in der Trommel Zurück¬ 
bleiben. Oft werden die Federn erst nach dem Trocknen oder während 
desselben auf gleiche Weise wie oben geschildert vom Staube befreit. 

In Breslau sind, wie ich mich überzeugt habe, Reiniguugsmaschinen 
verschiedenster Konstruktion in Gebrauch. 

In kleineren Betrieben wird gewöhnlich ein offener Kessel verwandt, 
in welchem ein siebförmiger Doppelboden angebracht ist. Es wird nun 
Wasser im Kessel zum Verdampfen gebracht und die auf das Sieb ge¬ 
schütteten Federn unter ständigem Umrühren den aufsteigenden Dämpfen 
einige Minuten lang ausgesetzt, bis sie eben feucht geworden sind. Ein 
stärkeres Durchfeuchten wird vermieden, da sonst das Trocknen längere 
Zeit in Anspruch nimmt und dadurch das gauze Verfahren erheblich ver¬ 
teuert wird. Gewöhnlich kostet das Reinigen der Federn eines Bettstückes 
je nach der Größe desselben 0-50 bis 1.50 Mark. 

Sind die Federn mit üblem Gerüche behaftet oder stammen sie von 
einem Krankenlager, so wird wohl gelegentlich eine geringe Menge Karbol¬ 
säure oder Terpentin dem zu verdampfenden Wasser zugefügt. 

Nach dem Dämpfen kommen die Federn in einen zweiten Kessel, in 
welchem sie — ebenfalls unter ständigem Umherwirbeln — trockener Luft 
von 60 bis 80° ausgesetzt und auf diese Weise in etwa x / a Stunde ge¬ 
trocknet und aufgelockert werden, so daß sie sogleich wieder in die Inlette 
gefüllt werden können. 

In größeren Betrieben ist das Verfahren gewöhnlich dadurch ver¬ 
einfacht, daß das Dämpfen und Trocknen der Federn in ein und dem¬ 
selben Kessel vorgenommen wird, so daß ein mehrfacher Transport der 
Federn vermieden wird. 
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Derartige Kessel sind mit einem doppelten Mantel versehen. Zunächst 
wird der Dampf 1 bis 2 Minuten in das Innere des Kessels geleitet 
und dann, nachdem die Federn genügend angefeuchtet sind, in den Mantel 
des Kessels getrieben und auf diese Weise die Luft im Kessel erwärmt 
und die Federn getrocknet. 

Von einzelnen Fabriken werden seit einigen Jahren auch Reinigungs¬ 
maschinen gebaut, in denen ein geringer Überdruck bis zu */* Atmosphäre 
und dadurch natürlich auch eine Dampftemperatur über 100° erzielt wird. 

Doch auch in diesen Maschinen kommen die Federn nicht mit dem 
reinen Dampf, sondern nur mit einem Dampfluftgemisch in Berührung 
und werden dabei 1 bis 2 Minuten laug auf etwa 80° erwärmt. 

Die großen Exportfirmen, welche nur ungebrauchte Ware verarbeiten, 
waschen gewöhnlich die Federn vor dem Dämpfen in großen Bottichen 
mit kaltem Wasser so lange, bis das Wasser klar abfließt. Gelegentlich 
können wohl diese Abwässer, welche unzählige kleinste Federchen uud 
Schmutzteilchen mit sich führen, zu sanitären Mißständen führen. 

So ist z. B. in Linden-Hannover, wo mehrere große Federnfabriken 
betrieben werden, die ihre recht beträchtlichen Abwässer in die langsam 
fließende Leine abführen, im Sommer wiederholt ein Faulen des Wassers 
beobachtet. 

Durch Besichtigung einer der größten Federnfabriken des Kontinents, 
der Fabrik von August Röders in Prag, welche mir in liebenswürdigster 
Weise gestattet wurde, habe ich mich überzeugt, daß auch in den größten 
Betrieben die Reinigung der Federn im wesentlichen in gleicher Weise 
vorgenommen wird, wie in den kleinen Betrieben. 

Nachdem die Federn gewaschen sind, werden sie mittels großer 
Zentrifugen vom anhaftenden Wasser befreit und danach gedämpft und 
getrocknet. 

Aus der eben gegebenen Schilderung der heute üblichen Reiniguugs- 
methoden geht wohl schon zur Genüge hervor, daß eine Desinfektion 
der Federn dabei nicht erreicht werden kann. 

Es kommt — und hierauf möchte ich ganz besonders hinweisen — 
niemals reiner Dampf zur Einwirkung, sondern stets, auch in den größten 
Fabriken, wird mit einem Dampfluftgemisch gearbeitet. 

Nun wissen wir aber, daß ein Dampfluftgemisch auch nicht annähernd 
die desinfizierende Wirksamkeit hat wie gesättigter ungespannter Dampf von 
gleicher Temperatur. 

Vollends sind die Temperaturen, welche zur Anwendung kommen, 
viel zu niedrig, um eine Tötung sämtlicher den Federn anhaftender Keime 
zu erzielen. 
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Gewöhnlich werden Temperaturen von 50 bis 60° gemessen, selten 
80° und darüber. Nur in der Prager Fabrik wird mit Temperaturen von 
fast 100° gearbeitet. Doch auch hier kommt nicht der reine Dampf zur 
Anwendung, sondern ein Dampfluftgemisch. 

Es gelang mir auch unschwer zu demonstrieren, daß auch in der 
Prager Firma keine völlige Desinfektion der Federn erreicht wird, denu 
wenn die gereinigten Federn mit Gelatine übergossen wurden, so ent¬ 
wickelten sich regelmäßig in einigen Tagen üppige Wucherungen der ver¬ 
schiedensten Bakterien. 

Dabei fiel es auf, daß die besseren Sorten keimärmer waren als die 
geringeren. 

Die Methode, durch Zusatz von Karbolsäure oder Terpentinöl zu dem 
zu verdampfenden Wasser oder durch Schwefeln eine Desinfektion der 
Federn zu erstreben, ist natürlich gänzlich ungeeignet, zumal da die Sub¬ 
stanzen in ganz willkürlichem Gewichtsverhältnisse angewandt werden. 

Nachdem die Untersuchungen ergeben hatten, daß bei den heute 
üblichen Reinigungsverfahren eine Desinfektion der Federn nicht erzielt 
wird, kam es darauf an, eine Methode ausfindig zu machen, welche eine 
sichere Befreiung der Federn von Krankheitskeimen ermöglicht, ohne dabei 
die Federn zu schädigen. 

In der Erkenntnis, daß nur eine Desinfektionsmethode brauchbar ist, 
welche den praktischen Verhältnissen Rechnung trägt, wurden zunächst 
Erhebungen angestellt über die Ausdehnung des Bettfedernhandels, über 
die verschiedenen Handelswege und insbesondere über die Verpackungsarten. 

Auf Wunsch wurde vom statistischen Amte in Berlin in entgegen¬ 
kommender Weise eine Übersicht über den Bettfedernhandel Deutschlands 
mit den übrigen Ländern zusammengestellt. 

Die tabellarische Übersicht läßt erkennen, daß sowohl die Einfuhr 
wie die Ausfuhr von Bettfedern eine ganz beträchtliche ist. 

Als Einfuhrländer ungereinigter Bettfedern kommen in allererster 
Linie in Betracht China, Österreich-Ungarn und das europäische Rußland. 

Überraschend ist wohl, daß China so viel Federn liefert, ist aber er¬ 
klärlich, wenn man berücksichtigt, daß den Chinesen unsere Verwendung 
der Federn fremd ist. Was bei uns seit Jahren angestrebt wird, nämlich 
die dicken, schweren Federbetten abzuschaffen und durch Decken zu er¬ 
setzen, ist für den Chinesen bereits selbstverständliche Gewohnheit. 

Die chinesischen Federn sind Entenfedern, meist jedoch stark gemischt 
mit Hühnerfedern, da dem Chinesen jegliches Verständnis für eine richtige 
plaumüßige Sortierung fehlt. Außerdem zeichnen sich die Federn durch 
starke Verunreinigung aus, enthalten doch die Federn in rohem Zustande 
oft 40 Prozent Schmutz und Saud. 
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Ein- und Aasfahr 


tou rohen u. gereinigten Bettfedern im Spezialhandel, Mengen in dz = 100**. 


1 

Länder 

Einfuhr 

1 Ausfuhr 

Einfuhr | 

Ausfuhr 

1907 

1908 . 

JtD./Okth 

[ 1908 
JmiL/Okt 

1907 

1908 ; 
Ju./Okt.j 

1907 

1908 

Jao./Okt. 


rohe Bettfedern 

gereinigte Bettfedern 

Freih. Hambarg . . . 

— 

— 

46 

1 

— 

— 

4 

5 

Helgoland. 

— 

— 

— 

1 

— 

— 

- 

— 

Bad. ZollaQ8schl.. . . 

— 

— 

— 

— 

— 

— I 

1 

— 

Belgien. 1 

710 

370 

241 

i 80 

1 

25 

187 

118 

Dänemark. 

2 246 

1005 

374 

i 296 

42 

32 t 

1 656 

1089 

Frankreich. 

8 924 

5 270 

878 

1 1114 

333 

290 

723 

600 

Großbritannien . . . 

4 017 

2 910 

372 

239 

142 

100 

1 000 

775 

Italien. 

1374 

628 

23 

96 

38 

6 1 

22 

33 

Niederlande. 

195 

79 

847 

| 531 

8 

18 

1404 

1150 

Norwegen. 

ii 

8 

132 

j 145 

1 

4 i 

316 

283 

Österreich-Ungarn . . 

32 441 

22 908 

| 4550 

i 4024 

7396 

5162 | 

1 489 

1264 

Portugal. 

8 

36 

! 11 

4 

— 

— | 

— 

— 

Bnmänien. 1 

5 


! — 

— 

— 

1 

— 

— 

Kußland in Europa . . 

10 068 

8 931 

228 

314 

915 

715 

707 

350 

Kußland in Asien . . 

— 

— 

2 

| — 

— 

— 

10 

4 

Finland. 

1 

— 

10 

20 

— 

— 

12 

1 

Schweden. 

6 

16 

158 

185 

_ 

— 

320 

178 

Schweiz. 

111 

85 

153 

' 78 

106 

62 

3 445 

2656 

Spanien. 

386 

32 

1 

1 

— 

— 

9 

3 

Türkei in Europa. . . 

155 

243 

— 

— 

— 

— 

— 

2 

Türkei in Asien . . . 

1 

— 

2 

— 

— 

— 

1 

1 

Ägypten. 

20 

4 

— 

— 

( 

— 

— 

— 

Brit-Südafrika.... 



— 

5 

— 

— 

2 

7 

Deutsch-Südwestafrika . 

— 

— 

— 

— 

— 

; — 

— 

1 

Algerien. 

— 

19 

— 

1 

— , 

, — 

— 

— 

Brit-Indien. 

— 

1 

— 

i 

— j 

i — 

— 

— 

China ....... 

CO 

o 

CO 

ao 

— 

9 

150 

| 257 

i! 

1 

Hongkong . 

210 

167 

— 

7 

12 ! 

— 

— 

- 

Japan. 

842 

420 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

Argentinien. 

— 

— 

— 

1 

— 

— 

6 

| 

— 

Kanada . 

— 

— 

7 

— 

— ■ 

— 

6 1 

— 

Chile. 

— 

— 

1 

— 

— 


— 

— 

Mexiko. 

29 

— 

— 

— 

— 

— 

— 

2 

Niederl.-Amerika . . . 

— 

— 

1 

1 — 

— , 

— 

— 

— 

Peru. 

— 

— 

— 

— 


— 

1 

1 

— 

Verein. Staat, v. Amerika 

719 

2416 

57 

i 163 

— • 

— 

Hi 

29 

Austral. Bund .... 

223 

142 

1 

2 

— 

— ' 

4 | 

4 

Neu-Seeland .... 

— 

12 

— 

1 

— 

— 

- j 

1 

Übr. Brit.-Australien 

3 

— 

— 

— 

— 

— , 

1 

, — 

Summe: 

98 186 

70 183; i 8095 

7317 

9141 | 

6072 

11 343 

8557 
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Verpackt werden die chinesischen Federn der Raumersparnis wegen 
nach Art von Hanfballen. Die Ballen sind hydraulisch zusammengepreßt 
und mit Bastmatten und Eisenblech fest umschnürt. Ein derartiger Ballen 
ist steinhart und wiegt 2 bis 8 Zentner. Eine Desinfektion eines der¬ 
artigen Ballens, ohne ihn zu lockern, ist vollkommen unmöglich. 

Die Federn aus den übrigen Ländern sind mit ganz geringen Aus¬ 
nahmen Gänsefedern; sie werden in der Regel nicht so fest verpackt, da 
sie nicht so weit transportiert zu werden brauchen. 

Zur Verpackung werden gewöhnlich Jutesäcke verwandt, welche gefüllt 
fast die Gföße eines Hopfensackes haben und 1 bis 1V 2 Zentner schwer sind. 

Gereinigte Federn werden fast ausschließlich aus Österreich-Ungarn 
eingeführt. 

Die billigeren Sorten werden ebenso wie die rohe Ware in Jutesäcken 
verpackt. Die besseren Sorten werden in der Fabrik selbst in kleinere 
Posten abgewogen und in Säckchen, die aus stark appretiertem Stoff her¬ 
gestellt sind, verpackt, so daß die für ein Bettstück nötigen Federn von 
den Zwischenhändlern direkt an die Kundschaft abgegeben werden können, 
ohne daß die Federn ausgepackt zu werden brauchen. 

Hehrere derartiger kleiner Säckchen werden zusammen in einen großen 
Jutesack verpackt und so verfrachtet. 

Es war von vornherein klar, daß bei einer Verpackung in Säcken 
von mehreren Zentnern Gewicht die Desinfektion sich schwierig gestalten 
würde. 

Zunächst wurde untersucht, welche Zeit nötig ist, bis ein Sack Federn 
vQn etwa l l / 2 Zentnern von strömendem Wasserdampf durchdrungen ist. 

Von der Firma Fuchs & Hänel, Breslau, wurde dem Institute in 
bereitwilligster Weise ein derartiger Sack gereinigter Federn, welcher eben 
aus der Prager Fabrik eingetroffen war, zur Verfügung gestellt. Mittels eines 
elektrischen Kontaktklingelthermometers wurde festgestellt, daß 2 1 / i Stunde 
erforderlich sind, bis ein derartiges Quantum Federn völlig desinfiziert ist. 

Eine Schädigung der Federn trat nicht ein, wie auch die Firma selbst 
mir bei Rückgabe der Federn bestätigte. 

Allerdings war die Vorsicht gebraucht, die Federn langsam auzu- 
wärmen und ebenso langsam abzukühlen, um die Bildung von Kondens- 
wasser einzuschränken. 

Auf diese Weise ließ sich ein Feuchtwerden der Federn völlig ver¬ 
meiden, so daß ein nachfolgendes Trocknen überflüssig war. 

Weiter wurde versucht, die Federn durch trockene Hitze von 80® 
ähnlich wie Bücher zu desinfizieren. Dabei stellte sich heraus, daß selbst 
bei Paketen von nur 40 ccm mindestens 2 Tage nötig waren, bis der Aus- 
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schlag am Galvanometer anzeigte, daß im Innern fast 80° erreicht waren. 
Von weiteren Versuchen in dieser Richtung wurde daher Abstand ge¬ 
nommen. 

Nachdem Versuche mit gereinigten Federn vorgenommen waren, 
wurde dazu übergegangen, auch rohe Ware zu desinfizieren. Dabei stellte 
sich heraus, daß die Schmutzflecken auf den Federn und vor allem Blut¬ 
spritzer bei Anwendung von strömendem Wasserdampf von 100'* ähnlich 
wie bei beschmutzter Wäsche derart einbrennen, daß die Federn auf keine 
W’eise mehr zu reinigen sind. 

Der Versuch, welcher im Institut nur an einzelnen Federn angestellt 
werden konnte, wurde auf Wunsch in liebenswürdiger Weise von der Firma 
Röders in Prag in größerem Maßstabe wiederholt. 

Es wurde ein größerer Posten Federn zunächst durch strömenden 
Wasserdampf von 100° 10 Minuten lang desinfiziert und danach dem 
üblichen Reinigungsverfahren unterworfen. Gleichzeitig wurden Federn 
derselben Sorte, ohne vorher desinfiziert zu sein, auf gleiche Weise ge¬ 
reinigt. Der Unterschied zwischen den beiden verschieden behandelten 
Federn war verblüffend; die in gewöhnlicher Weise gereinigten Federn 
waren zart und sauber, die zuvor desinfizierten Federn dagegen fleckig 
und fast so unansehnlich, wie die ungereinigten Federn. 


Hiermit war der Beweis erbracht, daß die Desinfektion von rohen 
Federn durch Wasserdampf ohne Schädigung der Qualität praktisch un¬ 
durchführbar ist. 

Gleich wie beschmutzte Wäsche müssen die Federn vor dem Desinfi¬ 
zieren gewaschen werden, bis sämtliche Schmutzflecke entfernt sind. 

Dem Waschwasser wird man am zweckmäßigsten Sublimat 1:1000 
oder Formalin 1:100 in Konzentration zusetzen müssen, damit sämtliche 
abgespülte Kraukheitskeime vernichtet werden, bevor das Waschwasser den 
Flüssen zugeführt wird. 

Für die Praxis dürfte das Verfahren kaum durchführbar sein, denn 
die billigsten Federsorten, welche heute oft gar nicht gewaschen, sondern 
nur gedämpft und getrocknet werden, würden durch den Waschprozeß 
ganz erheblich verteuert werden, da außerordentlich große Mengen Wasser 
und demnach auch ganz erhebliche Quantitäten Desinfektionsmittel ge¬ 
braucht werden würden. 

Wenn man berücksichtigt, daß eine Verschleppung ansteckender 
Krankheiten durch Federn nach unseren bisherigen Erfahrungen doch 
wohl zu den Seltenheiten gehören dürfte, andererseits eine sichere Des- 
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infektion der Federn nur mit erheblicher Belästigung des Handels erzielt 
werden kann, so wird man zweckmäßigerweise vorderhand von einschneidenden 
Gesetzesbestimmungen absehen, zumal sie wahrscheinlich ebenso umgangen 
werden dürften, wie es bei den Desinfektionsvorschriften für Roßhaare der 
Fall ist. Vielmehr wird man sich darauf beschränken können in Fällen, 
bei denen begründeter Verdacht besteht, daß die Federn infiziert sind, 
und nur in diesen Fällen ein Einweichen der Federn in Sublimat- oder 
Formalinlösung mit nachfolgender Reinigung in gewohnter Weise — d. i. 
Dämpfen und Trocknen — anzuordnen. 
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[Aus dem Königl. Institut für Infektionskrankheiten in Berlin.] 
(Direktor: Geh. Obermed.-Rat Prof. Dr. Gaffky.) 
(AbteiluDgsYorsteher: Prof. Dr. Lentz.) 


Toxine und Antitoxine des Choleravibrio. 

Von 

Dr. HuntemuLler, 

Assistenten des Instituts. 


Einleitung. 

R. Koch (1) hat schon in seinen ersten klassischen Arbeiten über 
die Cholera asiatica diese Krankheit als Toxikose bezeichnet. Die spezi¬ 
fischen Gifte, wie bei Tetanus und Diphtherie darzustellen, wollte aber 
nicht gelingen, und so kam Pfeiffer (2) zu seiner Endotoxintheorie. 
Danach sind die Toxine in der Bakterienzelle selbst enthalten und werden 
erst durch deren Zerfall frei, im Gegensatz zu den von den lebenden 
Bakterien ausgeschiedenen Giftstoffen. 

Die Endotoxintheorie fand fast überall Anerkennung, wenn sich 
auch einzelne Forscher nicht mit ihr abfinden lassen wollten (Gruber[3J). 

Es war schon einigen Autoren (Ransom [4], Metschnikoff, Roux, 
Taurelli, Salimbeni [5]) gelungen, Gifte iu Vibrionenkultureu nach¬ 
zuweisen, als Kraus im Jahre 1903 diese Untersuchungen wieder auf¬ 
nahm. Er und seine Mitarbeiter (6) konnten bei verschiedenen Vibrionen 
in Bouillonkulturfiltraten Gifte nachweisen, gegen die sich Antitoxine ge¬ 
winnen ließen. Auch bei Stämmen, die durch Agglutination und Pfeiffer¬ 
schen Versuch als sichere Choleravibrioneu identifiziert waren, gelang es 
ihm, ebenso wie Brau und Denier (7) lösliche Gifte zu erhalten. Diese 
Toxine töten, in einer Menge von O-ö 00 “ und mehr, Versuchstiere (Meer¬ 
schweinchen) hei intraperitouealer und intravenöser Injektion iu 24 Stunden 
(Saigongifte und Gifte von Brau und Denier). Die Gifte der El Tor- 
Stämme wirken dagegen in etwa der gleichen Menge akut in wenigen 
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Minuten. Ebenso wie die Toxine unterscheiden sich die mit diesen Toxinen 
gewonnenen Antitoxine. Es gelingt nicht, mit dem Saigon-Antitoxin die 
Gifte der El Tor-Stämme zu neutralisieren, dagegen neutralisiert das 
El Tor-Antitoxin das Gift der Saigonstämme, sowie das verschiedener 
toxischer Vibrionen (V. Naasik). Das Antitoxin des Vibrio Naasik wirkt 
dagegen außer auf die homologen Gifte auch auf die Gifte der El Tor- 
Stämme, aber nicht auf die der Cholera-(Saigon-)Vibrionen. 

Auf Grund dieser Versuche glaubt Kraus den El Tor-Stämmen eine 
besondere Stellung anweisen zu müssen und vertritt den Standpunkt, daß 
die El Tor-Vibrionen nicht als Choleravibrionen anzusehen sind. 

Die El Tor-Stämme wurden bekanntlich aus den Därmen von Mekka¬ 
pilgern gezüchtet, die in cholerafreier Zeit unter dem Bilde der Dysenterie 
gestorben waren. Nach Gotschlich (8) stammten diese Pilger sämtlich 
aus Rußland oder der Türkei, also aus Ländern, in denen sie genugsam 
Gelegenheit gehabt hätten, mit Cholerakranken in Berührung zu kommen. 
Von Typhusbazillenträgern ist es ja bekannt, daß sie jahrelang Bazillen 
ausscheiden können, während die Ausscheidung von Cholera Vibrionen 
bisher längstens 93. Tage nachgewiesen werden konnte. Neuerdings ist 
im hiesigen Institut ein Fall zur Beobachtung gekommen, bei dem die 
Vibriouenausscheidung bis heute, den IG. II. 1911, 171 Tage nach dem 
erstmaligen Nachweis gedauert hat und noch fortdauert. 1 

Es bann sich daher bei den Mekkapilgern sehr wohl um Vibrionen¬ 
träger gehandelt haben. Daß sie hier keine Choleraepidemie hervorgerufen 
haben, liegt wahrscheinlich daran, daß die wenigen Cholerakeime, die 
diese Leute nach Gotschlichs eigener Angabe — sie konnten erst mit 
der Peptonanreicherung im Darminhalt nachgewiesen werden — im Dünn¬ 
darm beherbergten, auf der weiteren Passage durch den Dickdarm zu¬ 
grunde gingen, so daß in den Fäces gar keine Cholerakeime von den 
Pilgern ausgeschieden wurden. So erkennen denn auch Gaffky (9), 
Kolle und Meincke(lO), wie auch neuerdings Neufeld und Händel ( 11 ), 
Händel und Woithe (12) die Choleranatur der El Tor-Vibrionen an 
Demgegenüber hat Kraus erst kürzlich wieder in einer Arbeit zusammen 
mit Fr. Müller seinen Standpunkt von neuem vertreten. 

Danach bilden die echten Cholerastämme auf der Hammelblutplatte 
kein Hämolysin und in Bouillonkulturen kein akut wirkendes Toxin im 
Gegensatz zu den El Tor-Stämmen. Diese sind daher mit den Cholera¬ 
vibrionen nicht identisch, obwohl sie die gleichen biologischen Reaktionen 
geben. 

1 Anm. b. d. Korrektur. Noch heute, am 15. III., also nach 198 Tagen, ist 
der Vibrionenbefund positiv. 
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Hämolysinbildung der Cboleravibriouen. 

Ich habe mich auch seit etwa 3 Jahren speziell mit diesen Fragen 
beschäftigt, bin aber an der Hand meiner Versuche zu anderer Ansicht 
gekommen wie Kraus. Es handelt sich bei dieser Differenz der 
Vibrionenstämme nicht um qualitative, sondern nur um quanti¬ 
tative Unterschiede. Auch ändert sich der Grad der Hämolysin- und 
Toxinbildung der einzelnen Stämme, je nachdem sie alle 8 Tage oder 
nur alle Monate frisch überimpft werden. So geben unsere virulent ge¬ 
haltenen Stämme Baku I, 70, 74 und 78, die alle Woche überimpft und 
hin und wieder durch Meerschweinchen geschickt werden, schon nach 
24 Stunden auf Hammel- und Ziegenblutplatten sehr starke Hämolyse, 
während die gleichen Stämme der Sammlung erst nach längerer Zeit 
Aufhellung zeigen, wie es schon Mühlens und v. Raven (18) feststellen 
konnten. 

Kraus haben diese Stämme zum Teil auch Vorgelegen und nach 
seinen Untersuchungen gehören sie in Anbetracht ihrer Hämolysin- 
und Toxinproduktion in dieselbe Gruppe wie die El Tor-Vibrionen. 
Die Kulturen stammen nun von sicheren Cholerafällen, zum Teil aus 
Rußland Baku I (1904 von Martin Hahn isoliert), zum Teil aus der 
ägyptischen Epidemie 1902, Stamm 74; sowie aus der westpreußischeu 
im Jahre 1905, Stamm 70 und 78. Alle diese Stämme geben, wie auch 
die später als Cholera bezeichneteu, alle kulturellen und biologischen 
Merkmale der echten Cholera. 

Von besonderem Interesse ist der Stamm 70, auf den ich später 
noch näher zu sprechen kommen werde. Er stammt, wie schon gesagt, 
aus der westpreußischen Epidemie 1905 und wurde aus einer Darm¬ 
schlinge der Julie Blasewitz aus Kulm gezüchtet, die am 27. VIII. akut 
erkrankte und am 28. VIII. um 5 Uhr starb. Unter den Bemerkungen 
steht notiert: Darm rosa verfärbt, Schleimhaut stark geschwollen, massen¬ 
haft weißgrauer Schleim. Es besteht wohl kein Zweifel, daß wir es hier 
mit einem echten Cholerafall zu tun haben. 

Die El Tor-Stämme haben allerdings meist, soweit sie mir zur Ver¬ 
fügung standen, ihr starkes Hämolysinbildungsvermögen beibehalten, 
trotzdem sie nur etwa alle Monate überimpft wurden. Doch stehen ihnen 
darin andere Stämme unserer Sammlung, die stets nur in derselben Zeit 
frisch übertragen wurden, nicht nach (Stamm 86, 367 und 701, s. Tab. III). 
Schon nach 24 Stunden zeigen sie auf der Hammel- oder Ziegenblutplatte 
um den Impfstrich herum eine breite Aufhellungszone. Ich habe die 
Hämolysinbildung zu verschiedenen Zeiten geprüft und dabei sehr ver¬ 
schiedene Resultate gehabt, wie es die nachfolgenden Tabellen näher 
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demonstrieren. Die Impfung geschah mit einer frischen 20 Stunden bei 
87° auf Agar gewachsenen Kultur und zwar durch drei gleichweit von¬ 
einander entfernte Striche mit der Platiuöse. Die Platten enthielten auf 
■00 Teile Agar 10 Teile einer 5 prozentigen Hammel- oder Ziegenblut¬ 
körperchen • Aufschwemmung. 


Tabelle I. (Februar 1909.) 1 
Hämolysinbildung auf Ziegenblutplatten bei 87°. 


Stamm 

Resultat nach 
24 Stunden 

Stamm 


Resultat nach 
24 Stunden 

Cholera Kronstadt I . . 

— 

Cholera Kiew 15 . 


— 

» 

„ II . . 

+ 

*• 99 16 . 


i . 

i» 

.. m . . 

+ + 

„ 17 . 



»> 

Kiew 

7 .. . 

— 

II 99 16 • 


— 

99 

9« 

8 . . . 

— 

»i ii 19. 


+ 

9t 

99 

9 . . . 

— 

Vibrio Kiew . . . 

I 

1 + 

II 

99 

10 . . . 

+ 

Cholera 70 yir. . . 


1 4-4- 

»I 

99 

11 . . . 


„ 74 „ . . 


4-4- 

> 9 

99 

12 . . . 

+ 

„ Baku I . . 


+ 

99 

99 

13 . . . 

— 

99 78 .... 


4-4- 

99 

99 

14 . . . | 

+ 

„ El Tor V . 


+ 4- 




Zeichenerklärung: 




— = keine Hämolyse. + = Hämolyse. ++ = starke Hämolyse. 


Dieselbe Prüfung ergab nach etwa 1 Jahre ein anderes Resultat, 
doch wurden die Platten jetzt längere Zeit beobachtet. 


Tabelle H. (Januar 1910.) 
Hämolysinbildung auf Hammel blutplatten bei 37°. 




Stamm 

I! 

l! 

Resultat nach 

Cholera Kronstadt I. 

' 24 Std. 

I 2x24 Std. 

4-4- 

3x24 Std 

n 

99 

ii. 

— 

i + + 


»» 

»* 

ui. 

. 

++ 


99 

Kiew 

7. 

. 

— 

— 

99 

»t 

8. 

— 

— 

— 

99 

99 

9. 

, — 

; — 

— 

99 

99 

10. 

— 

— 

— 

99 

99 

11. 

■ — 

— 

— 

99 

99 

12. 

. 

— 

— 

99 

99 

13. 


— 

— 

99 

9 • 

14. 

— 

— 

— 

II 

99 

15. 

— 

4- 


»I 

99 

16. 


— | 

— 


1 Die Kulturen stammen hauptsächlich aus der russischen Epidemie 1908 und 
waren uns frisch von Geheimrat Kirchner bzw. Dr. Klein (Kiew) übersandt. 
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Tabelle 

II. (Fortsetzung.) 

Stamm 

Resultat nach 

2^Std. 2x24 Std. | 8x24 Std. 

Cholera Kiew 17. 

— - + 

18. 

~ + 

M *f 1*1. 

— + 

Vibrio Kiew. 

+ + 

„ Virchow Krankenhaus . . . 

— 

„ Grimsby I. 

+ + + 

ii. 

+ + + 

Cholera Stettin (frischer Fall 1909). 

— + + 

70 vir. 

+ -F + 

„ 74. 

+ + + 

„ 78. 

+ *F + 1 

„ El Tor V (Wien) .... 

+ + + 

„ El Tor V (alte Sammlung) . 

+ -F + 

„ El Tor I. 

+ + + 

„ Baku I vir. 

+ + + 

Z e i c h e 

n erklärung: 

— = keine Hämolyse. 

-F = Hämolyse. 

-f -f == starke Hämolyse. 

•F + -F = sehr starke Hämolyse. 

Die nächste Tabelle enthält 

i neben den schon vorher aufgeführten 


Stämmen neue aus der vorjährigen Epidemie, die zum Teil aus den De- 
jekten von Kranken, zum Teil von Vibrionenträgern gezüchtet sind. Die 
Wiener bzw. Preßburger Fälle wurden uns in liebenswürdiger Weise von 
Hrn. R. Kraus überlassen. 


Tabelle 111. (November 1910.) 
Hämolyse auf Hammelblutplatten bei 37°. 


Stamm 

24 b 

Resultat nach 

1 2 X24 h |8x24 h !5x24 h | 6x24" 

1. Vibrionen. 


1 

V. Nordhafen.j 

V. Kiew. 

V. Gremsby I. 

V. „ 11 . 

V. Virchow Krankenhaus., 

V. Stade.. 

+ + 

1 + + -F 
+ + + 

— — *F -F ' 

2. Alte Cholerastämme der Sammlung. 


i 

Cholera 86.j 

„ 867. 

» 701.j 

,, 762. 

„ 856 . 

Zeitschr. f. Uygiene. L\1 \ Ml 

i + + + 
+++ 

+ + -F 

i 

t 

; 1 

1 

— 4- -F + 

15 
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Tabelle III. (Fortsetzung.) 


Stamm 


Resultat nach 


242x24“ 


Cholera Saratow III. — 

» V. - 

Baku IV. — 

El Tor I . + + + 

El Tor Berlin. + + + 

3. Virulente Cholerastlmme. 

Cholera 70 virulent. + + + 

„ 74 + + + 


8x24 h 


+ + 


5x24 h 6x24 fc 


+ + 


99 ^8 99 . 

„ Baku I virulent. 

„ El Tor V (Wien) virulent . , 

4. Cholerastlmme aus Rußland 1908. 

Cholera Kronstadt I. 

ll + + + ; 

; + + + 1 

,! + + + 

+ 

I 

! 

; 

+ + 

99 

„ ii . 

— 

— 

— 

99 

» m . 

— 

+ 

! + + 

99 

Kiew 7. 

i 

1 “ 

— 

— 

99 

» 8 . 


— 


99 

„ 9 . 

— 

— 

— 

99 

1 ) ^ . 

— 

— 

— 

99 

»11 . 

— 

— 

— 

99 


M — 

— 

— 

99 

»13 . 

I 

— 

1 

99 

»14 . 


— 

— 

99 

»15 . 

" — 

— 

+ + 

99 

»16 . 

ii — 


— 

99 

»17 . 

— 

— 

— ! 

99 

»18 . 

— 

— 

4-4- 1 

99 

„19. 

— 

— 

— 

5. 1909. 

Cholera Stettin. 


+ 4- 


6. 1910. 

Cholera Ruhleben I . 

t 

+ 

i 4 - 4 - 

99 

» II . 

— 

— 

— 

99 

Schillno I . 

— 

— 

+ + 

99 

» ii. 

— 

4- 

+ + i 

99 

» ui. 

— 

— 

— 

Sarno, 

Cholera Spandau. 

Frau. 


4- 

4-4-4- 

Samo, 

Mann. 

— 

— 

4-4-4- 

Samo, 

Gertrud. 

— 

— 

4-4-4- ■ 

Luise Behrend (Schwester). 

— 

4- 

4-4-4- 

Heubeck (Waschfrau). 

.i 1 

4- 

4-4-4- 


+ 

+ 

+ + 
+ 


— + + 


+ 

+ 


+ + 
+ + 


+ + 
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Tabelle III. (Fortsetzung.) 



Stamm 

il 

Resultat n 

ach 



M 

1 

_| 

2x24" 

3x24» 

5x24» 

6x24» 

Cholera Hoffmann (Wien) . . . . 

— 

— 

4-4- 



»» 

Held (Wien). 

* I 

— 

4- 

4-4- 



Trnka (Preßburg) .... 

Cholera Freiburg a. d. Elbe. 

_ 

+ + 




Krank Chol. Gustav Jungclaus. . . 


+ 

4-4- 



Y.T. 

„ Heinrich Jungclaus . . 


4- 

4-4- 



Cholera Marienburg i. Westpreußen. 

Krank Chol. Marie Lange . . . . 

j 

* ' 

4- 

4-4- 



V. T. 

„ Elisabeth Lange . . . 

! 

4- 

4-4-4- 



Krank 

„ Anna Lange. 

. — 

— 

— 

— 

— 

.. 

„ Hedwig Milz .... 

— 

— 

4- 

4-4- 


V.T. 

„ Friedrich Milz .... 

. — 

— 

4-4- 



Y. T. 

„ Grete Milz. 

. - 

4-4- 




V. T. 

„ Alfons Müller .... 

. - 

— 

4-4- 



V.T. 

„ Minna Kaping .... 


4-4- 




V. T. 

„ Victor Majewski . . . 

* | 

4-4* 




V. T. 

„ Marie Fischer .... 


— 

— 

— 

— 

Krank 

„ Helene Ströse .... 

— 

— 

4- 

1 

4- 

4- 4- 


Zeichenerklärung: 





— = keine Hämolyse. 

+ = 

Hämolyse. 




4- 4- = starke Hämolyse. 

+ ++ =■ 

sehr starke Hämolyse. 



Diese Tabellen zeigen zur Genüge, daß ein Unterschied zwischen den 
El Tor- und echten Cholerastämmen bei der Hämolysinbildung auf Ziegen¬ 
oder Hammelblutplatten nicht vorhanden ist, wenigstens nicht in quali¬ 
tativer Beziehung. Sobald man die Beobachtuugszeit über mehrere Tage 
ausdehnt, findet sich bei der größeren Menge der Kulturen auf der Blut¬ 
platte starke Aufhellung um den Impfstrich. Ferner sieht man daraus, 
daß das Hämolysin bildungsvermögen der einzelnen Stämme keineswegs 
stets gleich bleibt. Die frischen und häufig überimpften Kulturen zeigen 
meist stärkere Hämolysiuproduktiou, -als die älteren, nur in längeren 
Zwischenräumen überimpften. Besonders deutlich sieht man dies an den 
Stämmen aus Kronstadt und Kiew (s. Tabelle III). 

Dagegen haben andere Kulturen, ebenso wie die El Tor-Stämme das 
Hämolysinbildungsvermögen strotz jahrelanger Uberimpfung bewahrt. Die 
frisch aus dem Menschen gezüchteten Kulturen zeigen dagegen geringe 
Hämolysinbildung und ich möchte der Annahme von Mühlens und 
v. Raven beipflichten, die es für „denkbar halten, daß die Eigenschaft der 
Hämolysinbildung bei gewissen Stämmen erst nach längerem Weiterzüchten 
und unter bestimmten Bedingungen auftritt. (Daher die negativen Resultate 
von Meineke [14] und vielleicht auch die differenten Angaben anderer.“) 

15* 
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Wenn es nun mittels der Blutplatte leicht gelingt, die Hämolysin- 
bildung der Choleravibrionen darzustellen, so ist es bedeutend schwerer, 
diese Stoffe in Bouillonkultur nachzuweisen. Den Grund dieses erschwerten 
Nachweises werde ich später auseinandersetzen. 

Die Versuchsanordnung ging in der Weise vor sich, daß der Bouillon¬ 
kultur vermittelst steriler Pipette einige Kubikzentimeter entnommen und 
durch Zentrifugieren von den Vibrionen möglichst befreit wurden. Ab¬ 
gestufte Mengen wurden im Reagensglas auf 1 ccm aufgefüllt und nach 
Zusatz von je 1 ccm 5 prozentiger frischer Hammelblutkörperchen-Auf¬ 
schwemmung bei 37° in den Brutschrank gestellt. Nach meist 1 stän¬ 
digem Verweilen wurden die Röhrchen auf Eis gesetzt, und das Resultat 
am nächsten Tage abgelesen. 

Zur Feststellung der Stärke der Hämolysinbildung wurden die Bouillon¬ 
kulturen auf diese Weise an verschiedenen Tagen untersucht. Bei hohem 
Hämolysingehalt wurden sie mit 0*5 Prozent Phenol versetzt und konnten 
jetzt monatelang im Eisschrank aufbewahrt werden, ohne daß der Titer 
abnahm. 

Die Hämolyse geht am besten bei Bruttemperatur vor sich, bei Zimmer¬ 
temperatur ist sie gering und bei Eisschranktemperatur gleich Null. 

In den folgenden Tabellen bedeutet: 

— = keine Hämolyse. 

+-i 

+ > partielle Hämolyse. 

+ + I 

K. = Kuppe I 

kl.K.= kleine Kuppe > starke Hämolyse. 

L. = komplette Lösung | 


Tabelle IV. 

Serie I. 1 Stunde bei 37°, dann 18 Stunden auf Eis. 


Kultur 

_ _ _ i 

0*1 

0»05 | 

1 

0-02 

0*01 

0-0066 

0-00 

70 v. 4. XI. 6 Tage alt.! 

! L. 

L. 

i kl. K. 

K. 

++ 

+ + 

70 v. 8. VII. 4 .. 

I, 

L. 

kl. K. 

K. 

+ + 

+ 

Samo Frau. 5 „ .. 1 


— 

— 

1 

— 

— 

El Tor V (Wien) 7 Tage alt. 

kl. K. 

K. 

+ + 

+ 

+ 

+ 


Kontrollen: 

0*8 Prozent NaCl • Lösung 1*0 — 

Bouillon.1*0 — 

0*5 Prozent Phenollösung 1*0 + — 
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Serie II. 20 Stunden bei Zimmertemperatur. 




Kultur 

0-1 0-05 j 

0-02 

| 0-01 

0-0066 O-OO.S 

70 

v. 4. XI. 

6 Tage alt ... . 

. . 4- 4- 4- 

4- 

4- 

4- + 

70 

t. 8. VIL 

4 „ it .... 

. . 4- 4- 

4- 

4- 

4-— — 

Sarno Frau 

5 „ 

. . — — 

— 

— 

— — 

El 

Tor V iWieni 7 Tage alt. . . 

• • 4- 4- 

4- 

4*- 

— — 



K o i 

n t r o 1 1 e n : 






0*8 Prozent 

NaCl - Lösung 1-0 

— 





Bouillon . 

.1-0 

— 





0-5 Prozent 

Phenollösung 1-0 

4 - 




Die nächste Tabelle zeigt die Hämolysinbilduug einiger älterer Cholera¬ 
stämme in Bouillon, die sich zum Teil durch starke Hämolysinbilduug 
auf der Hammelblutplatte ausgezeichnet hatten. 


Tabelle V. 


Bouillonkultur | Alter 

0-5 

0-1 

0-05 

0-02 

O-Ol 

7ul .... 

3 

kl. K. 

K. 

4- 

4- 

4- — 

367 .... 

3 

4™ 

— 

— 

— 

— 

S6 .... 

3 

4- — 

4-- 

_ 

_ 

_ 

El Tor (Berlin) 

Sammlung ... ^ 

L. 

kl. K. 

K. 

4- 4* 

4- 

EI Tor I . . 

! 3 

L. 

kl. K. 

K. 

4- — 

— 

Fl Tor V . . 

3 

— 

— 

— 

— 

— 

El Tor V (Wien) virulent. 3 

L. 

K. 

K. 

+ 

H— 

74 virulent . . 

. 3 

L. 

i kl. K. 

K. 

+ + 

i + 

78 virulent . . 

. 3 

L. 

L. 

L. 

kl. K. 

kl. K. 

74 virulent . . 


L. 

U 

L. 

| L. 

kl. K. 

78 virulent . . 

....... 4 

L. 

L. 

L. 

; l. 

kl. K. 

El Tor V (Wienj 

i virulent. 6 

L. 

L. 

kl. K. 

; kl. K. 

K. 


Kontrollen mit NaCl — 

; Bouillon • 

-. 




Wir sehen aus der Tabelle, daß ein El TorV-Stamm in der Bouillon¬ 
kultur nach 8 Tageu keine Hämolysine gebildet hat; der Stamm ist aus 
der Sammlung und wird nur alle Monate überimpft. Dagegen zeigen 
wieder andere, alle 7 Tage überimpfte Stämme sowohl El Tor- wie echte 
Cholerakulturen der Sammlung schon nach 3 Tagen deutliche Hämolyse 
in der Bouillon. 

Der Hämolysingehalt der Bouillonkultur nimmt so lange zu, wie sich 
ein kräftiges Häutchen auf der Oberfläche bildet, um dann rasch ab¬ 
zunehmen. Dies beruht darauf, daß die Hämolysine sehr labil sind und 
schon durch längeres Verweilen bei 37° zerstört werden. Sobald also die 
Giftproduktion (Häutchenbildung) aufhört, verschwinden auch die Gifte 
aus der im Brutschrank gehaltenen Kultur. 
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Die folgende Tabelle zeigt die Abnahme bzw. Zerstörung der Hämo 
toxine in 24 Stunden bei 37° und in 20 Minuten bei 56°. 

Tabelle VI. 


Toxin 

Behandlung 

! 0-5 

t 

0-1 

0-05 

0-02 

t 

, o-ol 

70 vom 4. XI. 

Kontrolle 

L. 

L. 

1 kl. K. 

kl. K. 

K. 



24» bei 37° 

1 — 

j — 

— 

1 — 

- 



20' bei 56° 

— 

— 

— 

— 

— 


Die gleichen Befunde kann man bei den akut wirkenden Toxinen 
erheben. 


Akut wirkende Toxine. 

Zunächst wollte es mir nicht gelingen, auch nicht in der von Kraus 
angegebenen Bouillon von den El Tor-Stämmen akut wirkende Gifte zu 
erhalten. Endlich konnte ich diese bei der virulent gehaltenen Kultur 
El Tor V nachwdsen. (Bei den nicht virulent gehaltenen El Tor-Stämmen 
unserer Sammlung El Tori, El Tor II, El Tor IV, die mir zur Ver¬ 
fügung standen, konnten diese Gifte später auch nachgewiesen werden, 
doch waren sie bedeutend schwächer.) Ich prüfte darauf noch unsere 
anderen virulent gehaltenen Stämme, unter denen sich damals noch 
Saratow III aus der Epidemie 1905 befand, und konnte auch bei diesem 
das von Kraus gefundene Toxin nachweisen. Doch war die Giftproduktiou 
sehr unregelmäßig. 

Zur Toxinprüfung wurden 1000 s™ schwere Kaninchen verwendet. 
Die Injektion geschah intravenös, nachdem die Bakterien abzentrifugiert 
worden waren. Eine Vorprüfung der Kultur wurde an mehreren auf¬ 
einander folgenden Tagen vorgenommen und so lange wiederholt, als sich 
ein deutliches Häutchen auf der Oberfläche bildete. Blieb diese Bildung 
aus, so wurde eine Steigerung des Toxingehaltes nicht mehr wabr- 
geuommen. 

Toxinversuch vom 15. IV. 1908. 

Bouillon nach Kraus (1 1 / a Prozent Witte, 1 Prozent NaCl, A. phenol- 
phtaleinneutral: auf 1 Liter l*5 ccm 10prozent. NaOH-Lösung. B. lackmus¬ 
neutral: auf 1 Liter 10 ccm einer 10 prozent. Sodalösung) wird in Erlen- 
meyerkölbchen zu 100 ccm gefüllt, so daß jedes Kölbchen halb voll ist. 
Zur Einsaat kommt je eine Öse einer frischen 20 Stunden bei 37° auf 
Agar gewachsenen Kultur der Stämme 70, 74, Saratow III und El Tor V. 
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Nach 24 ständigem Stehen bei 87 0 findet sich anf Kölbchen Saratow III 
und £1 Tor V A. ein dickes Häutchen, das sich bei den anderen Kul¬ 
turen erst später bildet. Auf der lackmusneutralen Bouillon bilden nur 
Stamm 70 und Saratow III Häutchen. Oie Kölbchen werden täglich ge¬ 
schüttelt, damit sich das gebildete Häutchen zu Boden senkt. 


Tabelle VII. 
Bouillonkultur, 8 Tage alt. 


Stamm 

1 

Dosis 

A. |. 

Resultat 

Dosis 

B. 

Resultat 

El Tor V . . . . 

1J j ccm 

t 8' 

J ccm 

lebt 

Saratow III . . . 

. I 2 „ 

f 20’ 

2 - 

n 

70. 

• I 2 „ 

lebt 

2 „ 

n 

74. 

. : 2 „ 

i 11 

l 2 „ 

w 


Da sich, wie schon oben gesagt, nur dann Toxin nachweisen ließ, 
wenn sich auf der Bouillonkultur ein dickes Häutchen gebildet hatte, so 
schloß ich daraus, daß die Produktion Ton Toxin nur an der Luft, d. h. 
bei Sauerstoffgegenwart vor sich geht. Nach dieser Richtung angestellte 
Versuche bestätigten meine Vermutung. Es wurden hierzu zwei große 
Erlenmeyerkolben von 2 Liter Fassungsvermögen verwandt und mit 250 ccm 
Krausscher Bouillon gefüllt. Beide Kolben wurden mit El Tor V vir. 
beimpft und kamen in den Brutschrank bei 87°. Probe I wurde täglich 
an der Luft geschüttelt, Probe II mit Gummikappe versehen und nicht 
geschüttelt. Nach 3 Tagen ergab die Toxinprüfung an 1000*™ schweren 
Kaninchen folgendes Resultat. 

Tabelle VIII. 


Nr. 

i 

1 Stamm 

1 

Probe I gelüftet 

Dosis Resultat 

Nr. : 

Probe 11 

Dosis 

nicht gelüftet 
Resultat 

71 

1 El Tor V vir. 

ß ccm 

| f nach 5' 

72 

ß ccm 

lebt 

73 

11 11 

t „ 

) + .. 40’ 




74 

11 11 

0-5 „ 

| t „ 65' 



; 


Später benutzte ich aus diesem Grunde zur Toxingewinnung große 
Kolben mit platten Boden von etwa 25 cm Bodendurchmesser und 16 cm 
Höhe, in denen die eingefüllten 2 Liter Nährlösung nur eine etwa l l / 2 om 
hohe Schicht bildeten, während darüber noch ein etwa 15 cm hoher Luft¬ 
raum frei blieb. Ich brauchte die Kulturen daher nicht besonders zu 
lüften, bei welcher Gelegenheit sie leicht verunreinigt werden konnten, 
sondern schüttelte sie nur täglich gut um. 
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Wegen eines Kommandos nach außerhalb mußte ich diese Versuche 
leider auf einige Zeit aufgeben. Bei meiner Rückkehr waren verschiedene 
Kulturen avirulent geworden. Die Stämme 74, sowie El Tor V wurden mir 
in liebenswürdiger Weise vom Reichsgesundheitsamt bzw. Hrn. R. Kraus 
überlassen; nur der Saratow III-Stamm war nicht zu ersetzen. 

Inzwischen hatte ich den Stamm 70 vir. zu diesen Versuchen heran¬ 
gezogen und bei ihm starke Tozinbildung feststellen können. 


Versuch vom 15. X. 1908. 

1 Liter Bouillon nach Kraus in großem Kolben wird mit Stamm 70 vir. 
beimpft bei 37° gehalten und täglich geschüttelt. Am 19. IX., nach 
4 Tagen, ergibt die Toxinprüfung an Kaninchen von 1000»"“ folgendes: 


Tabelle IX. 


Nr. 

Sit am m 

Dosis 

Resultat 

95 

70 virulent 

2 ccm 

+ nach 2 Minuten. 

96 

70 

i •> 

+ nach 5 Minuten. 

97 

70 

0-3 „ 

f innerhalb 16 Stunden. 


Bei dem guten Erfolg, den ich mit der Lüftung der Kolben erzielte, 
lag es nahe, den Kulturen direkt Sauerstoff zuzuführen. Es wurde künst¬ 
lich Sauerstoff und durch Watte filtrierte atmosphärische Luft in die 
Bouillonkulturen eingeleitet, doch ohne günstigen Erfolg. Ich bin daher 
zu der Lüftung der Kulturen zurückgekehrt und konnte so auch bei den 
Stämmen 74 vir. aus der ägyptischen Epidemie 1902 und Stamm 78 vir. 
aus der westpreußischen im Jahre 1905 diese akut wirkenden Toxine 
nach weisen. 


Tabelle X. 

Bouillon: 4 Prozent Pepton Witte, 1 Prozent NaCl, 0*3 Prozent Soda 

vom Lackmusneutralpunkt. 


Nr. der Tiere 


Kultur 1 

Dosis 


R 

e s u 1 t a t 

548 

74 

virulent, 4 Tage alt 

3.0 ccm 

f nach 2 Minuten. 

549 


77 

77 

1*5 „ 

t 

77 

3 „ 

553 


77 

” 1 

0-5 „ 

t 

77 

7 „ 

554 


77 

1 

77 

0-3 „ 

t 

77 

35 „ 

550 

78 

77 

7t 

2*0 „ 

t 

77 

2 „ 

551 


7t 

77 ; 

.0-5 „ 

X 

1 

77 

10 

552 


77 

” 

0-3 „ 

t 

77 

20 
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Bei täglichem Prüfen der Bouillonkultur kann mau bis zu einem 
bestimmten Tage ein Steigen des Toxingehaltes und von da ab ein rasches 
Abfallen desselben feststellen, wie ich es schon früher bei der Hämolysin« 
bildung erwähnte. Der höchste Toxingehalt fallt mit der stärksten Bak¬ 
terienvermehrung (Häutchenbilduug) zusammen: läßt diese nach, so sinkt 
auch der toxische Titer der Kultur. Das Toxin muß daher sehr labil 
sein und schnell zugrunde gehen. Wie die folgende Tabelle zeigt, ist es 
gegen Wärme sehr empfindlich, während man es mouatelang unverändert 
bei Eisschranktemperatur aufbewahren kann. 

Tabelle XI. 

(Toxin 70, virulent.) 


Nr. 


der Tiere , 

Behandlung des Toxins , 

Dosis 


R e 

s u 1 t a t 

324 

Kontrolle 

0*5 

t nach 

30 Minuten. 

330 

24 Stunden bei 37" 

1-0 „ 

t 


3 Stunden. 

331 

desgl. 

2-0 „ 

T 

» 

03 

- 4 yy 

174 

Kontrolle 

1-0 cc “ 

t 

nach 20 Minuten. 

178 

1 Stunde bei 45° 

2-0 „ 

t 

>» 

~ » 

179 

desgl. 

1-0 „ 

4- 

4 

V 

°3 

«-*» v 

180 

desgl. 

1*0 „ 

t 

yy 

- J M 

186 

24 Stunden bei 45° 

2-0 „ 



lebt 

187 

desgl. 

1*0 



1 < 

181 

1 Stunde bei 60° 

3*0 „ 



t» 

184 

desgl. 

3*0 „ 



>» 

185 

desgl. 

4-0 „ 



yy 

182 

20 Minuten bei 60° 

2-0 „ 



»♦ 

183 

desgl. 

4-0 „ 


• 

yy 


Da das Toxin, wie oben gezeigt, gegen Wärme so empfindlich ist, 
so erklärt sich der geringe Titer wenigstens gegenüber unserem Versuchs¬ 
tier, dem Kaninchen. Ob dieser Titer auch anderen Tieren bzw. dem 
Menschen gegenüber so niedrig ist, darauf werde ich später noch zurück¬ 
kommen. 

Demgegenüber sind Diphtherie- und Tetanustoxin 1 sehr beständige 
Gifte, und es ist nicht verwunderlich, daß durch die Summation der dort 
täglich produzierten Toxineinheiten ein so hoher Titer resultiert, während 
wir beim Choleratoxin in unseren Kulturen nicht einmal die volle Pro¬ 
duktion eines Tages erhalten. Wie die Tabelle XI zeigt, ist das Toxin 
nach 24 Stunden bei 37° schon ganz bedeutend abgeschwächt. Um auch 


1 Auch bei den Tetanus- und Diphtheriestämmen ist das Toxinbildungsvermög«>n 
sehr verschieden und hängt sehr von der Nährlösung ab. 
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hier die kumulierende Wirkung zu erhalten, habe ich die Kulturen bei 
22°, 30° und 34° gezüchtet, jedoch nur mit ungünstigem Erfolg, der 
Toxingebalt blieb hinter dem der bei 87° gezüchteten Kulturen zurück. 

Ich versuchte daher durch Veränderung der Nährlösung ein besseres 
Wachstum und damit eine stärkere Toxinproduktion zu erzielen. Zu¬ 
nächst wurde in der Krausschen Bouillon der Pepton- und der Alkali¬ 
zusatz vermehrt; denn anderweitige Versuche (Dieudonnö-Agar) hatten ge¬ 
zeigt, daß die Choleravibrionen hohen Peptongehalt und starke Alkaleszenz 
lieben. Es ergab sich auch eine Vermehrung der Toxinproduktion, doch 
hielt sie sich in geringen Grenzen. 

Tabelle XII. 

Bouillon: 4 Prozent Pepton Witte, 1 Prozent NaCl, 0*3 Prozent Soda 

vom Lackmusneutralpunkt 


Nr. ! 

Kultur 

| D 0 8 i 8 

j Resultat 

454 

70 virulent 

1*0 ccra 

t nach 3 Minuten. 

455 

n 

0*5 „ 

t „ 16 „ 

456 

ii 

0-3 „ 

: t 42 „ 



Tabelle XIII. 

Desgl. 

,, nur statt Pepton Witte Chapoteau-Pepton. 

Nr. j 

Kultur 

| Dosis 

Resultat 

225 

70 virulent 

1*0 ccm 

7 nach 7 Minuten. 

226 

ii 

0-5 „ 

t „ 20 „ 

227 - 

ii 

1 0-25 „ 

f innerhalb 18 Stunden. 


Um dem Choleravibrio möglichst ähnliche Verhältnisse zu bieten, 
wie er sie im oberen Dünndarm vorfindet, wurde eine künstliche Pepsin¬ 
verdauung eingeleitet. Zu diesem Zwecke wird lV a kg fettfreies Rindfleisch 
mit 1 1 /2 Liter Wasser gekocht und die Bouillon abfiltriert Das trockene 
Fleisch wird in der Maschine zermahlen, die Bouillon zugegossen und 
mit 2 Prozent Pepsin und 0*2 Prozent Salzsäure versetzt; darauf gut 
durchgeschüttelt und 8 Stunden bei 37° im Brutschrank gehalten. Jetzt 
wird die nicht sehr angenehm riechende Mischung aufgekocht, filtriert 
und nach Zusatz von 1 Prozent Kochsalz und 0-3 Prozent Soda vom 
Lackmusneutralpunkt, entsprechend dem Alkaligehalt des Darmsaftes, in 
den oben bezeichneten großen Kolben sterilisiert. 

Auf diesem Nährboden erzielte ich schon nach 24 Stunden ein nach¬ 
weisbares, akut wirkendes Toxin. Die Häutchenbilduug war nach dieser 
Zeit sehr kräftig. 
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Tabelle XIV. 

Pepsin-Bouillonkultur 70, virulent. 


N, j 

Alter der Kultur i 

Dosis | 

Resultat 

258 

1 Tag 

2-5““ J f 

in 1 Stunde 15 Min. 

263 

2 Tage 

1 2-5 f 

in 25 Minuten. 

266 

Bouillon als Kontrolle 

' 5-0 „ 

lebt. 


/ 

Es hat sich eine lebhafte Kontroverse darüber erhoben, ob es sich 
bei diesem akut wirkenden Toxin um sezernierte Gifte handelt, oder ob 
wir es hierbei mit den Pfeifferschen Endotoxinen zu tun haben. Kraus, 
der zuerst für die Löslichkeit dieser Gifte eintrat, hat seinen Standpunkt 
in seinen letzten Arbeiten nicht mehr so schroff vertreten, doch möchte 
ich ihm in dieser Hinsicht beistimmen. Es ist mir trotz vielfacher, nach 
dieser Richtung angestellter Versuche nicht gelungen, aus Agarkultureu 
durch Extraktion ebenso wirksame Toxine zu gewinnen, wie aus Bouillon¬ 
kulturen, obwohl Kraus dies selbst angibt. 

Es wurden zu diesen Versuchen große Bakterienmengen verwandt; 
gut bewachsene Kolleschalen auf Agar der offiziellen Anweisung zur Be¬ 
kämpfung der Cholera. Als Extraktionsflüssigkeit diente 0-8prozentige 
NaCl-Lösung, destilliertes Wasser oder die für die Toxiuversuche bereitete 
Bouillon. Der Extrakt wurde in gleicher Weise, wie die Kontrollbouillon- 
kulturen bei 37°, dann bei Zimmertemperatur und im Eisschrank gehalten; 

Die stärkste Toxinwirkung erhielt ich in einem Versuch am 21.1.09., 
den ich daher anführen möchte. 

Zehn mit Cholera 70 vir. beimpfte Kolleschalen, die 20 Stunden bei 
37° im Brutschrauk gewachsen sind, werden in 500 ccm Pepsinbouillon, 
nach Zusatz von 0 • 5 Prozent Phenol aufgeschwemmt. Zugleich wird eine 
die gleiche Menge haltende Pepsinbouillonkultur frisch mit Cholera 70 vir. 
beimpft und bei 37° gestellt. Beide Proben sind in den obenerwähnten 
großen Kolben untergebracht und werden täglich geschüttelt. Von der 
Aufschwemmung wird nach 3 Stunden 0-5 ccm in ein ÖO** 111 fassendes 
Kölbchen mit Peptonwasser übertragen und bei 37° gehalten; Kölbchen 
nach 3x24 Stunden steril. Zur Toxinprüfung werden 10 ccm der Auf¬ 
schwemmung bzw. der Bouillonkultur durch Zusatz von agglutinierendem 
Pferdeserum im Verhältnis von 1:1000, das in dieser Verdünnung, wie 
andere Versuche gezeigt haben, keine schädigende Wirkung auf das 
Toxin ausübt, und darauffolgendes Zentrifugieren von den Bakterien- 
leibern befreit. 
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Tabelle XV. 


m.-Nr. 

1 Probe 

| Alter 

D o 8 i s 

Resultat 

254 

Extrakt 

3 Stunden 

2-5 

ccm 

lebt. 

256 


24 „ 

2-5 

JJ 

t nach 5 Stunden. 

259 


24 „ 

2-5 

>> 

f „ 4 Std. 24 Min. 

261 

V 

2x24 Std. 

2-5 

» 

t „ 1 Monat. 

258 

Bouillonkultur 

, 24 Stunden 

2-5 


t „ 1 Std. 18 Min. 

268 

1 V 

1 2 x 24 Std. ( 

2*5 

» ! 

f „ 25 Minuten. 


Es zeigt sich also, daß nach 24 Stunden in der Bouillonkultur, die 
sicher eine geringere Anzahl aufgelöster Bakterien enthielt, als die Ab¬ 
schwemmung der sechs gut bewachsenen Kolleschalen, bedeutend mehr 
akut wirkende Gifte nachzuweisen waren, als durch Extraktion aus Agar¬ 
kulturen zu erhalten sind. Es muß sich daher in den Bouillonkulturen 
nicht allein um eine Auslaugung, sondern hauptsächlich um eine Sekretion 
der fraglichen Giftstoffe handeln. 

Durch kräftiges Schütteln während 24 Stunden bei niederer Tempe¬ 
ratur lassen sich aus den Bakterien noch mehr Gifte frei machen, wie 
der folgende Versuch zeigt. 

Fünf Kolleschalen werden mit Agar beschickt und bald nach dem 
Erkalten mit Stamm 70 vir. beimpft. Nach 20 Stunden Wachstum bei 
37° werden die Kulturen, die reichlich Kondenswasser enthielten, mit je 
20 ccm sterilem, destilliertem Wasser, dem 0-5 Prozent Phenol zugesetzt 
war, abgeschwemmt und 24 Stunden bei Zimmertemperatur geschüttelt, 
darauf zentrifugiert, die überstehende Flüssigkeit abgegossen und ihr 
0-8 prozeut. NaCl zugefügt. Die Toxinprüfung geschah wie stets an 
1000 * rra schweren Kaninchen. 


Tabelle XVI. 


Nr. 

Toxin 

Dosis 

1 

Resultat 

558 

Extrakt 70 virulent . 

3.0 ccm 

JL 

1 

nach 1 Stunde. 

559 

i desgl. j 

2-0 „ 

1 t 

„ 1 Stunde 35 Minuten. 


Daß diese Gifte aber nicht tiefere Zersetzungsprodukte des Eiweißes 
des Nährbodens, sondern in den Bakterien lei bern selbst enthalten sind 
und von ihnen abgegeben werden, soll der nächste Versuch zeigen. 

Versuch vom 29. III. 1909. 

Pepsinbouillon in großem Kolben wird mit El Tor V vir. beimpft und 
bei 37° im Brutschrank gehalten. Nachdem eine starke Bakterien- und 
Giftentwickluug nachzuweisen war. wird die Kultur durch Papierfilter ge- 
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schickt. Der Rückstand wird dreimal mit NaCl- Lösung gewaschen und 
darauf bei Zimmertemperatur 2 x 24 Stunden mit sterilem, destilliertem 
Wasser, dem 0-5 Prozent Phenol zugesetzt war, geschüttelt. Das dritte 
Waschwasser, sowie der Schüttelextrakt werden auf akut wirkende Gifte 
untersucht. 


Tabelle XVII. 


— 

— - --- 

,— - 


Nr. 

Kult El Tor V vir. 

Dosis 

Resultat 

342 

Waschwasser 111 

5 * 0 ”“ 

lebt. 

343 

desgl. 

5-0 „ 


346 

i Schüttelextrakt 

2*5 „ 

7 nach 52 Minuten. 

348 


2-5 „ 

t nach 1 stunde 10 Minuten. 


Um die in den Bakterienleibern der Bouillonkulturen enthaltenen 
Toxine noch zu bekommen, habe ich daher später die Vibrionen nicht 
aus der Bouillon entfernt, sondern sie nach Zusatz von 0*5 Prozent Phenol 
weiter im Eisschrank extrahiert, das Toxin nahm daher durch längeres 
Stehen bei Eisschranktemperatur nicht ab, sondern wurde im Gegenteil 
eher noch stärker. Auch wollte ich durch diese Maßnahme die Endo¬ 
toxine in der Bouillon erhalten. 

Dafür, daß es sich hier um eine Sekretion von Giften handelt, spricht 
noch eine andere Beobachtung. Es ist ein großer Unterschied, ob man 
von der auf frischem, reichlich Kondenswasser enthaltendem Schrägagar 
gewachsenen Cholerakultur zur Prüfung ihrer Virulenz mit der Platinöse 
entnimmt und in Kochsalzlösung verreibt, oder ob mau direkt die Agar¬ 
kultur mit Kochsalzlösung abschwemmt. Wie die folgende Tabelle zeigt, 
ist die tödliche Dosis für den Stamm 70 bei intraperitonealer Injektion 
mit der Öse entnommen = x j 6 Öse, während noch Vjoo Teil der Kultur¬ 
abschwemmung ein 200 schweres Meerschweinchen tötet. Wenn wir 
die Kultur zu 12 Ösen rechnen, so müßte V 60 Kulturabschwemmung die 
tödliche Dosis darstellen. 


Tabelle XVIII. 

1 öse = 2 m »; injizierte Menge 1 •0 ccm . 


Meerachw. 

Kultur | 

200»” 

1 70 virulent 1 

200 „ 

! 70 „ i 

200 „ 

' 70 „ i 

200 „ 

| 70 ,. j 

200 „ 

70 „ j 

200 „ 

70 „ 

200 „ 

70 


Dosis 


Resultat 

/ 2 ( >se 

t 

in 18 Stunden. 

5 „ 

t 

» 18 

to „ 


lebt. 

/*o Kultur 

t 

in 18 Stunden. 

100 „ 

+ 

„18 

‘iOO „ 

t 

„18 „ 

1' 

/ 3 00 „ 


lebt. 
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Huntemülleb: 


Diese Befunde sind zu erklären, wenn man annimmt, daß aus den 
Vibrionen in das Kondenswasser bzw. den Agar hinein Gifte ausgeschieden 
werden, die man bei der Entnahme mit der Ose nicht erhält, die aber 
in die Abschwemmungsflüssigkeit übergehen und mit ihr injiziert werden. 

Auch Pfeiffer und Bessau (15) haben bei ihren Untersuchungen 
über Anti-Endotoxin bei Typhus abdominalis die Beobachtung gemacht, 
daß feucht gewachsene Agarkulturen giftiger sind als trockene. 

Diese Versuche erinnern sehr an die Bai Ischen Aggressinversuche. 
Auch die Bailschen Aggressine sind, wie ich früher nachweisen konnte 1 , 
in den Bakterienleibern enthalten und gegen Erhitzen sehr empfindlich. 
Es ist nicht unwahrscheinlich, daß sie mit diesen sezernierten Toxinen 
identisch sind. 

Ich versuchte dann auch mit dem von Uhlenhuth (16) in die 
Bakteriologie eingeführten Antiformin die Gifte aus den Bakterienzellen 
zu erhalten. Doch vergeblich, mit der Auflösung der Bakterienleiber 
gingen auch die Giftstoffe zugrunde. Auch eine Immunisierung mit diesen 
Antiforminlysaten war, wie ich hier gleich vorwegnehmen möchte, erfolglos 
und entsprach nicht den von Uhlenhuth daran geknüpften Erwartungen. 

Sind nun diese sezernierten Toxine mit den Pfeifferschen Endo¬ 
toxinen identisch? Wie ich oben gezeigt habe, sind die akut wirkenden 
Choleratoxine sehr labil und werden durch Erwärmen auf 60° schnell 
zerstört, während die Endotoxine ihnen gegenüber sehr beständig sind 
und 1 ständiges Erwärmen auf 60° gut vertragen. Später werde ich 
noch einen weiteren Gruud anführen, weshalb diese Gifte voneinander 
verschieden sein müssen. 

Eine andere Frage ist die: Sind die sezernierten Giftstoffe das Hämo¬ 
lysin und das akut wirkende Toxin dasselbe, oder haben wir es hier mit 
zwei verschiedenen Giften zu tuu? Kraus kommt in seinen neueren 
Arbeiten zu der letzteren Annahme. Martin Hahn (17), dem die Dar¬ 
stellung der Gifte zwar nicht gelang, der aber die Krausschen Toxine 
in Händen hatte, glaubt an der Hand seiner Versuche die beiden Stoffe 
für identisch halten zu müssen. Auch meine Beobachtungen sprechen für 
die letztere Annahme. Stets, wenn ich in den Bouillonkulturen ein starkes 
akut wirkendes Toxin nachweisen konute, war auch ein kräftiges Hämo¬ 
lysin vorhanden (s. Tabelle XIX). Es gelang mir nicht, wie es Kraus 
beschreibt, die beiden Gifte durch Filtration zu trennen. Im Gegenteil, 
beide Toxine nahmen im gleichen Verhältnis ab. Ebenso gingen beide 
in gleicherweise zurück, wenn ich das Toxin durch Erwärmen zerstörte 
(s. Tabelle XX). 


1 Centralblatt für Bakteriologie. 1905. Bd. XL1I. 
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Tabelle XIX. 


Hämolysinversuch. : Toxinversuch. 


Bonillonkultur 

0*5 

(M 

0*05 

0-02 

0*01 

Dosis 


Resultat 

EI Tor V (Wien) 

j“L. 

L. 

ki7¥. 

kl. K. 

K. : 

0-5 ccm 

f nach 32 Min. 

74 vir. 

L. 

L. 

L. 

L. 

kl. K. 

0-3 „ 

t 

» 35 ,, 

78 vir. 

1 L. 

L. 

L. 

L. 

kl. K. 

0-3 „ 

t 

M ,, 

70 vir. 

! L. 

L. 

kl. K. 

kl. K. 

K. 

0-5 „ 

t 

„ 26 „ 


Kontrollen: 0-8 Prozent NaCl 1*0. — Bouillon 1*0. — 

Tabelle XX. 


Abschwächen der Gifte durch Filtration und Erwärmung. 


Toxin 70. 

j 0-1 

0*05 

0-01 

|0«006 

1 

6 

Dosis 

i 

Resultat 

Kontrolle 

L. 

L. 

L. 

TlT\ 

| L. 

ji 0*5 cc “ 

t nach 26 Min. 

Berkefeldfiltrat 

L. 

L. 

kl. K. 

K. 

! + + 

1-0 „ 


desgl. 24 h bei 37° j 


— 

1 — 

1 _ 

! — 

2-0 

lebt. 

desgl. 20 h bei 56° | 


— 

— 

1 — 

! — 

2-0 „ 



Auch bei der Extraktion von Agarkulturen konnte ich, wenn ein akut 
wirkendes Toxin vorhanden war, stets auch ein Hämolysin feststellen. 


Tabelle XXI. (Extrakt 70 vir.) 
Hämolysinversuch. li Toxinversuch. 


0.5 

0-25 

0-1 

0-05 

0-025 

0,01 1 ! 

Dosis 

, Resultat 

L. 

L. 

! L. 

kl. K. 

1 

+ ' 

g.Qccm 

f nach 1 Stunde. 

— 

— 

1 

— 

— 

— i, 

2.0 „ 

f nach 1 Std. 85 Min. 


In dem Blute der durch intravenöse Toxininjektion akut zugrunde 
gegangenen Tiere kann man gelösten Blutfarbstoff nachweisen. Zu diesem 
Zwecke wurde bei drei Kaninchen die Karotis freigelegt und darauf in die 
Ohrvene Toxin gespritzt. Sobald Krämpfe auftraten, wurde die Karotis 
angeschnitten. Es floß aus der Arterie nur wenig Blut (etwa 3 ccra ), ob¬ 
wohl das Tier noch typische Krämpfe hatte und laut schrie. Ein drittes 
Tier wurde daher entblutet, noch bevor Krämpfe auftraten und es ließ 
sich eine Menge Blut aus der Karotis gewinnen. Von den drei Tieren 
wurde je eine Blutprobe (1 ccm ) mit der doppelten Menge physiologischer 
Kochsalzlösung versetzt und in den Eisschrank gestellt, desgleichen eine 
ebenso behandelte Probe mit normalem Kaninchenserum. Am nächsten 
Tage zeigten die drei Proben starke Hämolyse, während bei der Kontrolle 
nur geringe Hämolyse festzustellen war. 
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Huntemüller: 


Um den Zeitpunkt des Herzstillstandes noch genauer zu bestimmen 
und die Vorgänge hierbei zu Gesichte zu bekommen, wurde zwei Kanin¬ 
chen in Äthernarkose die linke Brusthöhle eröffnet und das Herz freigelegt. 
Die linke Lunge kollabiert, doch atmet das Tier mit der rechten Lunge 
weiter. Das Herz, das gleich nach dem Eingriff etwas schneller schlägt, 
beruhigt sich in etwa 1 j 2 Minute wieder und schlägt in regelmäßigen 
Pausen. Das Tier erhält jetzt 1 • 5 ccra Toxin in die Ohrvene gespritzt 
Kurz darauf beginnt das Herz, besonders die Vorhöfe, schneller zu schlagen; 
der Herzschlag wird arhythmisch, Galopprhythmus. Nach einer In¬ 
kubationszeit von 2 Minuten bleibt das Herz, Kammern in Diastole, stehen, 
während sich die Vorhöfe noch kurze Zeit kontrahieren. Das Tier wirft 
sich auf, bekommt Krämpfe, die Lunge atmet noch einige Zeit weiter. 
Es handelt sich also um einen typischen Herztod. 

Aus dem Herzen wird mit steriler Spritze Blut entnommen, 0*85proz. 
NaCl-Lösung hinzugefügt und auf Eis gestellt. Bei beiden Versuchen 
trat in der Probe nach 24 Stunden starke Hämolyse auf. 

Es wäre nun möglich, daß die Hämolyse nur ein Nebenbefund ist, 
und daß der Herztod durch ein anderes Gift hervorgerufen wird, wie es 
Kraus annimmt. 

Über diese Frage gibt der Toxinbiuduugsversuch in der Kälte nach 
Ehrlich uhd Morgenrot Aufschluß. Die Versuchsanordnung war fol¬ 
gende. Im hämolytischen Vorversuch wurde der Titer des Toxins für 
Kaniuchenblutkörperchen festgestellt. 2 bis 3 tödliche Dosen Toxin wurden 
alsdann mit einer entsprechenden Menge Kaninchenblutkörperchen und 
der doppelten Menge 0*8 prozeutiger NaCl-Lösung in der Kälte gemischt 
und 1 Stunde im Eise stehend gebunden. Darauf wurde zentrifugiert 
und die überstehende, klare, farblose Flüssigkeit, die gut 2 / s der ganzen 
Probe betrug, abpipettiert und auf Hämolysin im Reagensglas (s. Tab.) 
und auf akut wirkendes Toxin im Tierversuch geprüft. 

Es enthielt 

Probe I: 10 ccm Blutkörperchenbrei, 20 ccm 0-8 prozentiger NaCl-Lösung 
und 1-5 ccra Toxin = 3 tödliche Dosen. 

Probe II: 10 ccm Blutkörperchenbrei, 20 ccm 0.8 prozentiger NaCl-Lösung 
und 1-0 cem Toxin = 2 tödliche Dosen. 

Probe III: 5 ccm Blutkörperchenbrei, 10 cctn 0-8 prozentiger NaCl-Lösung 
und 1.0 ccm Toxin = 2 tödliche Dosen. 
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Tabelle XXIa. 


Hämolytischer Titer der überstellenden Flüssigkeit für Kaniuchen- 
blutkörperchen: 


Verdünnung 

: 1:15 

1:30 

j 1:«> | 

1:120 

1:240 1:480 

Titer vor der Bindung 

| 

Probe I . . 

L. 

1 

L 

kl. K. 

Hm 

K. 

L. 

+ 

kl. K. 1 K. 

Nach der Bindung . j 

„ ii . . 


K. i 

! + + 

+ — 

— — 

1 

„ in . . 

L. 

kl. K. 

K. 

+ - 

1 


Den größeren Teil der Flüssigkeit und zwar von Probe I und II je 
19 ccm und von Probe 111 9 ccm erhält je ein Kaninchen von 800 und 
900*™ intravenös injiziert. Sämtliche Tiere bleiben am Leben. 

Da beim Zentrifugieren das akut wirkende Toxin durch die Blut¬ 
körperchen rein mechanisch zu Boden gerissen und ferner durch die starke 
Verdünnung mit Kochsalzlösung abgeschwächt sein konnte, so wurde 1 ccm 
Toxin a) einer Aufschwemmung von 1 ccm sterilem Kreidepulver in 19 ccni 
NaCl-Lösung, b) 10 ccm NaCI-Lösung zugesetzt und ebenso lange wie die 
andern Proben zentrifugiert. 2 Kaninchen erhalten je die Hälfte der 
Flüssigkeit (d. h. je eine tödliche Dosis), iv. Kauinchen a) 1000*™ + nach 
1 Stunde 25 Minuten, Kaninchen b) 1000 * rm f nach 1 Stunde 85 Minuten. 
Es zeigt sich also, daß das akut wirkende Toxin von den Blutkörperchen 
gebunden sein muß und nicht rein mechanisch von ihnen zu Boden ge¬ 
rissen oder durch die Verdünnung mit NaCl-Lösung unwirksam gemacht 
sein kann. 

Es konnte nun das Toxin in einem Molekül eine hämolytische und 
eine akut toxisch wirkende Komponente enthalten, die hämolytische 
Gruppe an die Blutkörperchen gebunden sein, das akut wirkende Toxin 
dagegen noch als freier Ambozeptor fungieren. 

Es wurden daher die abzentrifugierten, mit Toxin beladenen Blut¬ 
körperchen mit der doppelten Menge NaCl-Lösung wieder aufgeschwemmt 
und l h bei 37° im Brutschrank gehalten. Nach dieser Zeit war in allen 
Proben Lösung aufgetreten. Die gelösten Blutkörperchen wurden durch 
Gaze filtriert, um etwaige Fibringerinnsel zurückzuhalten, und Kaninchen 
von 800 * Tm iv. injiziert, die Tiere blieben am Leben. 

Durch die Verankerung des Hämolysins au die Blutkörperchen ist 
also der toxisch wirkende Charakter geschwunden. Das Hämolysin 
und akut wirkende Toxin müssen daher identisch sein. 

Wie nun aber die Kaninchenversuche auf S. 239 und 240 gezeigt 
haben, ist der Tod der Tiere sicher ein Herztod. Da das in Lösung 
gegangene Hämoglobin, wie der obige Versuch zeigt, nicht toxisch wirkt, 

Zcitschr. f. Hygicuo LXVIII 16 
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Huntemüller: 


so muß das Choleratoxin außer auf die Blutkörperchen auch direkt* auf 
das Herz oder dessen nervöse Elemente wirken. 

Um über die Frage Aufschluß zu bekommen, ob der Herzmuskel 
oder die Herzganglienzellen das Toxin binden, wurde von frisch ent¬ 
bluteten Kaninchen Herz, Gehirn und Leber zerkleinert, die einzelnen 
Organe so lange mit Kochsalzlösung gewaschen, bis die ablaufende Flüssig¬ 
keit ziemlich klar und nicht mehr blutig war, und im Mörser verrieben. 
Alsdann wurde 5 *™ Herzbrei und je 10*™ Gehirn- bzw. Leberbrei mit 
der doppelten Menge Kochsalzlösung und 1 ecm Toxin versetzt und auf 
Eis gestellt; nach 1 Stunde wurde zentrifugiert und die überstehende 
Flüssigkeit auf Hämolysin geprüft. 


Tabelle XXIb. 

Hämolytischer Titer für Kaninchenblutkörper. 


Verdünnung 

1 1:15 

1:30 

1:60 

1:120 

1:240 

1:480 

Titer vor der Bindung. 

L. 

L. 

L. 

L. 

L. 

kl. K. 

[ Herzmuskel . 

L. 

L. 

L. 

L. 

kl. K. 

K. 

Nach der Bindung . s Gehirn ... 


+ — 

— 

— 

— 

— 

* Leber ... 


L- 

L. 

kl. K. 

-f- 

— 


Wenn auch die Probe mit dem Herzmuskel die doppelte Konzentra¬ 
tion des Toxins enthielt, so scheint doch die Gehirnsubstanz ganz beson¬ 
ders die Fähigkeit zu haben, das Toxin zu verankern, denn auch gegen¬ 
über der Leberemulsion in diesem Versuch und der Blutkörperchenauf¬ 
schwemmung in dem vorigen (Tab. XXI a, Probe II) hat sie bedeutend 
mehr Toxin gebunden. 

Nach diesem Versuche müssen wir annehmen, daß auch im Tier¬ 
körper die nervöse Substanz ganz besonders befähigt ist, das Gift zu 
binden und daß durch die Vergiftung der Herzganglien, die sehr schnell 
mit dem Toxin in Berührung kommen, der Tod herbeigeführt wird. 
Auch der Versuch von Kraus am ausgeschnittenen, mit Ringerscher 
Flüssigkeit gespeistem Katzenherzen spricht für diese Annahme. Durch 
Zusatz von Toxin konnte er hier akut Herzstillstand erzielen. Kraus 
glaubt daraus schließen zu müssen, daß in dem Toxin neben der hämo¬ 
lytischen eine akut toxisch wirkende Komponente enthalten sein müßte, 
während nach meinen Versuchen nur ein einheitliches Toxin in Frage 
kommt, das einmal an Blutkörperchen gebunden hämolytisch und an 
Ganglienzellen gebunden akut toxisch wirkt. 
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Antitoxine. 

Gleich beim Beginn meiner Versuche war mein Augenmerk darauf 
gerichtet, gegen diese Toxine Antitoxine zu erzeugen. 

Ich konnte von Kaninchen im Gegensatz zu Kraus, dem dies bei 
den kleineren Versuchstieren nicht gelang, gegen diese Gifte Antitoxine 
gewinnen, die in der Menge von 0 - 1 ccm die tödliche Dosis bei gleichzeitiger 
Injektion zu neutralisieren vermochten. Man muß allerdings sehr vor¬ 
sichtig bei der Immunisierung vorgehen und hat trotzdem noch mit einem 
großen Tierverlust zu rechnen. Znm Immunisieren wurden Kaninchen 
von 2000 grm verwandt. Die Dosis wurde nur sehr langsam gesteigert und 
sobald das Tier an Gewicht abnahm, sofort herabgesetzt, oder die Injektion, 
die sonst intravenös erfolgte, subkutan gegeben. Die Antitoxinauswertung 
geschah ebenso wie die Toxinprüfung durch intravenöse Injektion an Ka¬ 
ninchen von 1000 s 1 “. Das Toxin und Antitoxin wurde, wenn nicht anders 
bemerkt, in der Spritze gemischt und sofort injiziert. 

Die Tabelle XXII zeigt, daß das mit ElTorV-Toxin hergestellte anti¬ 
toxische Kaninchenserum sowohl die einfach tödliche Dosis des El Tor V- 
Toxins wie auch des Toxins 70 im Tierversuch in einer Menge von 0*1 ccm 
zu neutralisieren vermag, während die zehnfache Menge Normalserum 
hierzu nicht imstande ist. Auch die doppelt tödliche Menge wird von 
0*2 ccm Antitoxin gebunden. 


Tabelle XXII. 

Kan. 10. (Behandelt vom 27. VI. bis 21. XII. 1908 mit El Tor V Toxin, 
subkutan und intravenös, 13 Injektionen bis 0*2 Toxin intravenös.) 



i 

Menge des 

i 

Nr. 

Toxin 

Toxins 

Serums 

Kesultat 



ccm 

ccm 


353 

El Tor V v. 26. II. 1909 
(Berkefeldfiltrat) 

1.0 


t nach 1 Std. 38 Min. 

355 

desgl. 

1-0 

0-2 A.-T. 

lebt. 

354 

1 

i » 

10 

0-1 „ 


357 

i 1 

V 

1-0 

0-05 „ 

f nach 2 Std. 2 Min. 

274 

70 v. 24. XI. 1908 
! (durch Kreidefilter) 

0-5 

— 

f nach 25 Minuten. 

281 

1 desgl. 

0-5 

1*0 Norraalser. 

t nach 1 Stunde. 

276 

>> 

0-5 

0-5 A.-T. 

lebt. 

277 i 

' » ■! 

0*5 

0-3 ,. 

yy 

278 1 

yy 

0-5 

0-1 

yy 

279 

yy 

0-5 

0-05 „ 

t nach 53 Minuten. 
16* 


Difitized by Gougle 


Original frum 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




244 


Huntemülleb: 


In gleicher Weise wird mit einem Serum, das mit dem Toxin 70 
hergestellt ist, die doppelt tödliche Dosis des Toxins El Tor Y neutralisiert. 


Tabelle XXIII. 

Toxin El Tor V vom 26. II. 1909. (Berkefeldfiltrat.) 


II 

Nr. 1' 

i; 

Serum 

Meng 
Serums 
| ccm 

re des 

Toxins 

ccm 

Resultat 

373 ! 

Normalserum 

1-0 

, 2.0 | 

f nach 17 Minuten, 

374 |i 

Antitoxin Kan. 10, her- 

0-2 

2*0 

lebt. 

1 gestellt mit El Tor V Toxin 


j 


375 1 

desgl. 

0-2 

2-0 

” 

376 

i) 

0-2 

2-0 

V 

877 ll 

Antitoxin Kan. 176, 1 

0-4 

2-0 ' 

! yy 

!| 

hergestellt mit 70 Toxin 

! j 

j 


378 i 

desgl. 

! 0-4 ! 

2-0 

i 


Doch auch durch Injektion von lebenden Kulturen läßt sich bei 
Kaninchen ein Serum gewinnen, das die akut wirkenden Toxine neutrali¬ 
siert, nur muß man zur Immunisierung einen Stamm wählen, der diese 
Gifte selbst in größerer Menge produziert. 


Tabelle XXIV. 

Kan. 90. (Behandelt mit lebender Kultur Bakul, vom 13.X. bis21.XII. 08. 
9 Injektionen bis 1 / 6 Kultur intravenös.) 


,| Menge des 

Nr. I Toxin Toxins Serums : Resultat 




ccm 

281 1 

'i 70. V. 24. XI. 1908 j 

0*5 

284 ! 

i 1 desgl. 

0*5 

282 

1 

! 

0-5 

283 | 

II 1 

0-5 


_ccm_ l___ 

i 1*0 N.-S. t nach 1 Stunde. 

' 0-5 A.-T. lebt. 

0*3 „ „ 

I 0-15 „ f nach 2'/, Stunden. 


Andererseits vermag ein mit bei 60° abgetöteter Kultur, selbst eines 
sehr toxischen Stammes, immunisiertes Kaninchen kein antitoxisches Serum 
zu liefern. 


Tabelle XXV. 

Kan. 82. (Behandelt mit El Tor V, + bei 60°, v. 21. XI. 08. bis 26.11. 09. 
11 Injektionen bis 1 Kultur f intravenös.) 
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»i 


Menge des , 

1 


Nr , 

Toxin 

, Toxins 

Serums 


Resultat 



| ccm 

ccm 

ll 


415 1 

70. v. 26.11. 1909 

0-5 

— 

t nach 45 Minuten. 

416 

desgl. 

0-5 

1-0 N.-S. ; 

t 

„ 1 Std. 7 Min. 

423 1! 


0-5 

0 5 A.-T. 

t 

„ 40 Minuten. 

424 ' 

D 

0-5 

0-1 „ 

t 

V V 


Aach aus diesen Versuchen geht wiederum hervor, daß das sezemierte, 
akut wirkende Choleratoxin mit dem bei 60° beständigen Endotoiin nicht 
identisch sein kann. 

Nachdem ich nun bei den Kaninchen die Möglichkeit der Gewinnung 
eines Antitoxins festgestellt hatte, ging ich daran, auch größere Tiere zu 
immunisieren. Hierbei mußte ich die Beobachtung machen, daß die großen 
Versuchstiere viel empfindlicher gegen diese Toxine sind, als die Kaninchen. 

Eine Ziege erhielt 0*5 ccm Toxin 70 intravenös, eine Dosis, die ein 
Kaninchen von 1000 **"* gut vertragen hatte, und ging innerhalb 6 Stunden 
ein. Durch diesen Fall vorsichtig gemacht, gab ich einem Pferde zunächst 
in fünf Injektionen zusammen 7-0 ccm Toxin subkutan und erst dann 
0.5 ccm , d. h. die einfach tödliche Dosis für Kaninchen, intravenös. Trotz¬ 
dem traten bei dem Pferde schwere Kollapserscheinungen auf; es nahm 
in kurzer Zeit von 368 k * auf 340** ab. Ich mußte eine längere Pause 
mit den Injektionen machen, begann dann mit 0-1 ccm Toxin intravenös und 
stieg in wöchentlichen Pausen sehr langsam. Auch Affen sind, wie ich 
hier erwähnen möchte, gegen das Gift empfindlicher als die Kaninchen, 
wie die folgende Tabelle zeigt. 


Tabelle XXVI. 


Tier 

Gewicht 

Toxin 

L)osis 



Resultat 

Affe (Makakus rhesus) 

3500 grm 

El Tor V Wien 

0-5”“ 

f nach 4 Std. 50 Min. 

Kaninchen 

1000 „ 

yy 

0-5 „ 

't 


35 Minuten. 

Affe (Makakus rhesus) 

3700 „ 

70. vir. 

0-5 „ 

it 

yy 

1 Std. 40 Min. 

Kaninchen 

1000 „ 

yy 

0-5 „ 

t 

yy 

26 Minuten. 

Affe (Makakus rhesus) 

4800 „ ! 

78. vir. 

0.3 „ 

t 

yy 

3 Std. 20 Min. 

Kaninchen 

1000 „ 

yy 

0-3 „ 

t 

yy 

20 Minuten. 

yy 

2850 „ 

yy 

0-3 „ 



lebt. 

» 

2700 „ 

yy 

0-5 „ 

+ nach 2 Std. 51 Min. 

yy 

2500 „ i 

yy 

1-0 „ 

t 

yy 

20 Minuten. 


Bei der Immunisierung der Pferde (Ziegen vertragen oftmalige Toxin¬ 
injektionen selbst bei gering gesteigerten Dosen weniger gut und wurden 
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daher später nicht mehr verwandt) wurden die bei den Kaninchen ge¬ 
machten Erfahrungen verwertet. 

Zwei Pferde, „braune“ und „große, schwarze Stute“, erhielten wöchent¬ 
lich Toxinbouillonkultur 70 vir., der 0*5 Prozent Phenol zur Abtötung 
der Bakterien zugesetzt war. (Phenol schädigt in dieser Menge, wie 
anderweitige Versuche gezeigt haben, das Toxin nicht, und wird von den 
Pferden gut vertragen.) Die große schwarze Stute war 3 Jahre lang mit 
Unterbrechung mit bei 60° abgetöteter Kultur 70 vir. vorbehandelt.) 

Ein Pferd, Fuchs, erhielt El Tor V- Toxinbouillon, doch waren hier 
die Bakterien durch Berkefeld- oder Kreidefilter und später durch Zusatz 
von geringer Menge agglutinierenden Serums und Absitzenlassen aus 
der Kultur zum größten Teil entfernt. Die Injektionsflüssigkeit war 
völlig klar. 

Ein viertes Pferd, kleine schwarze Stute, erhielt Abschwemmungen 
von Agarkulturen von Cholera Baku I vir., zuerst lebend und später durch 
Zusatz von 0-5 Prozent Phenol abgetötet. 

Die Toxininjektion geschah wöchentlich intravenös. Die Dosis wurde 
nur sehr langsam gesteigert. Jetzt verträgt ein Pferd nach V/ a jähriger 
Behandlung über 100 für Kaninchen von 1000 s™ tödliche Dosen. Von 
lebenden bzw. durch 0-5prozent. Phenol abgetöteten Vibrionen verträgt 
das Pferd jetzt fünf Schrägagarkulturen. Bei höheren Dosen tritt sehr 
starke Reaktion ein, so daß die Injektionen unterbrochen werden müssen. 

Der antitoxische Titer steigt sehr langsam und kommt nicht sehr 
hoch, was schon Kraus beobachtet hat. (Tabelle XXVII.) 

Auch die Sera des mit El Tor V-Toxinbouillon (bakterienfrei) und 
des mit Agarkulturen von B I vir. immunisierten Pferdes neutralisieren 
das akut wirkende Toxin. (Tabelle XXVIII.) 


Tabelle XXVII. 

Antitoxin-Auswertung am 5. VII. 1910. 


Nr. 

Toxin 70 

v. 12. V. 

| A.-T. gr. schw. 

Stute v. 

29. VI. 


Resultat 

522 

0-5 

ccm 

i gleichzeitig 

0-25 

ccm | 


lebt. 

523 

0*5 

ii 

i » 

0-15 




524 

0*5 

ii 

; n 

0-1 

11 | 
ii 


-» 

525 

0*5 

n 

11 

0-075 

” ! 


ii 

526 

0*5 


ii 

0-05 

1 

ii 


ii 

527 

0-5 

n 

ii 

0-025 

•» i 

+ 

nach 2 Std. 

528 

0*5 

u 

f » 

0-0125 

ii 

t 

11 1 v 
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Tabelle XXVIII. 


Nr. 

Serum 

A.-T. 

Toxin 

Resultat 

565 

Fuchs y. 26. III. 1910, 
behandelt mit El Tor V Toxin 

0*5 

0*5 ccm 

lebt. 

566 

desgl. 

0-25 „ 

0-5 „ 

nach 24 Std. krank, 
bleibt leben. 

567 


! 0-1 „ 

0-5 „ 

t in der Nacht. 

568 

kleine, schw. Stute v. 26. III. 
behandelt mit Kultur B I 

0-5 „ 

0-5 „ 

lebt. 

569 

j desgl. 

1 0-25 „ 

0*5 „ 

i 

570 i 

1 

i 0-1 „ 

0-5 „ 

t in der Nacht. 


Wenn nun meine oben vertretene Annahme, daß das Hämolysin und 
das akut wirkende Toxin identisch sind, richtig ist, so muß auch das 
Hämolysin von dem antitoxischen Serum in gleicher Weise unschädlich 
gemacht werden. Dies ist, wie die nächste Tabelle zeigt, in der Tat der Fall. 


Tabelle XXIX. 

Toxin 70 je 0-5 ccm (tödliche Dosis) mit abgestuften Mengen Antitoxin. 


Antitoxin 

0-5 0-25 | 0*1 0-0.) 

0*02 

j 0-01 

0-005 

Große schw. Stute 12. V. 10. . . 

— 1 — — -!- 

L. 

L. 

L. 

Fuchs 26. III. 10. 

f - i + - 1 K. 1. 

L. 

L. | 

L. 

Kleine schw. Stute 26. III. 10. . 

1 - +- i kl. K. L. 

i 

L. 

L. 

, 

L. 


In vitro kann man, wie die obige Tabelle zeigt, den antitoxiseheu 
Titer noch genauer bestimmen, wie im Tierversuch. Es zeigt sich, daß 
das Serum der großen schwarzen Stute vom 12 . V. 10 im Reageusglas- 
versuch 0.5 Toxin in einer Menge von 0-05 ccm nicht ganz neutralisiert, 
desgleichen 0*25 ccm der anderen beiden Seren, während die mit diesen 
Dosen gespritzten Kaninchen am Leben bleiben, da diese Dosis Antitoxin 
genügt, um die tödliche Toxindosis von 0-5 cem zu einer untertödlicheu 
machen. 

Wenn es sich bei unserem Gifte um ein eches Toxin handelt, so 
muß es dem Gesetze der multiplen Proportionen folgen, d. h. mehrfache 
Giftmengen müssen durch entsprechende Antitoxiumengen neutralisiert 
werden. 

Da der Hämolysiuversuch in vitro, wie ich vorhin gezeigt habe, eiu 
genaueres Resultat gibt, so wurde dieser vorausgeschickt. Aus der Ta¬ 
belle XXIX geht hervor, daß 0 • 1 ecm Serum der großen schwarzen Stute 
O. 5 com Xoxin (einfach tödliche Dose) völlig zu neutralisieren vermag. Es 
wurde daher Toxin und Antitoxin in abgestuften Mengen in diesem Yer- 
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hältnis gemischt und a etwa 1 / 8 Stunde bei Zimmertemperatur gebunden 
und b sofort mit Hammelblutkörperchenaufschwemmung versetzt. Als 
Kontrolle dient ein Hämolysinversuch mit abgestuften Mengen Toxin ohne 
Antitoxin, sowie je eine Probe mit Normalserum. 


Tabelle XXX. 


Toxin. 

2-0 | 1.5 

1*0 

0-5 

0*25 0*125! 0*05 1 

0-5 

Antitoxin ....... 

0-4 , 0-3 

0-2 

j 0*1 

0*05 0*025' 0*01 

N.-S. 0*1 

a) V* Stunde gebunden . . 

— — 

— 

— 

— — — 

' L 

b) sofort . 

Toxin allein. 

L. L. 

L. 

L. 

L. L. ! L. 

L. 


Der Tierversuch fiel ganz entsprechend aus (s. folgende Tabelle). 
Über die fünffach tödliche Menge hinauszugehen, war nicht angängig, da 
Toxin und Antitoxin mit 0 • 5 prozent. Phenol versetzt waren und die In¬ 
jektion von 3*0 ccm bei Kaninchen schon Phenolkrämpfe hervorriefen, von 
denen sich die Tiere aber bald wieder erholten. 


Tabelle XXXI. 


Nr. 

Toxin 70 

A.-T. große schw. Stute 

i 

Resultat 

571 

0*5 cc,n 

Q. 1 ccm 

lebt 

572 

1*0 

0*2 

>> 

573 

1*5 

0*3 .. 

>* 

574 

2-0 .. 

0*4 „ 

»» 

575 

2*5 „ 

0*5 ,, 

»* 

576 

0*5 ,. 

Kontrolle 

t nach 29 Minuten* 


Wir haben also gesehen, daß sowohl El Tor- wie auch aus typischen 
Krankheitsfällen gezüchtete Choleravibrionen ein akut wirkendes Hämotoxin 
zu produzieren vermögen, gegen das sich ein Antitoxin erzeugen läßt. 

Ob diesem Antitoxin Heilwirkung zukommt, soll weiteren Unter¬ 
suchungen Vorbehalten bleiben, die bereits in die Wege geleitet sind. 

Wenn auch Kraus mit der Sonderstellung der El Tor-Stämme nicht 
recht behalten hat, so gebührt ihm doch das Verdienst, dieses Hämotoxin 
zuerst dargestellt und die Toxinfrage der Choleravibrionen von neuem zur 
Diskussion gebracht zu haben. 
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Zusammenfassung. 

1. Die Mehrzahl der Cholerastämme bildet auf der Hammelblutplatte 
Hämolysin, wenn auch oft erst nach mehreren Tagen. Eine Differential¬ 
diagnose zwischen Cholera- und ähnlichen Vibrionen vermittels der Blut¬ 
platte ist daher nicht möglich. 

2. Von Cholerastämmen, die aus sicheren Krankheitslallen gezüchtet 
wurden, ließ sich ein ebenso starkes Hämotoxin gewinnen, wie von den 
El Tor-Stämmen. 

3. Hämolysin und akut wirkendes Toxin sind identisch. 

4. Beide sind sehr labil und werden schon durch längeren Aufenthalt 
bei 87° zerstört. Bei Eisschranktemperatur lassen sie sich auf bewahren. 

5. Gegen dieses Gift, das Hämotoxin, läßt sich bei Kaninchen, Ziegen 
und Pferden ein Antitoxin erzeugen. 

6. Das hämolytische Gift des Choleravibrio ist ein echtes Toxin, es 
folgt dem Gesetz der multiplen Proportionen. 
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[Aus dem Künigl. Institut für Infektionskrankheiten zu Berlin.] 
(Direktor: Geh. Obermed.-Rat Prof. Dr. Gaffky.) 

(Abteilungsleiter: Prof. Dr. Josef Koch.) 

Ist die Bindung von Diphtherietoxin und Antitoxin 
eine Adsorptionsbindung? 

Von 

Mentz von Krogh, 

Assistenten am Institut. 


Einleitung. 

Seitdem Behring (1) das Antitoxin gegen Diphtherie und Tetanus 
entdeckte, sind viele Untersuchungen angestellt worden, um die Wirkungs¬ 
weise des Antitoxins und seine Beziehungen zum Toxin zu erforschen. 

Die ersten Arbeiten auf diesem Gebiete sind von Behring (2) selbst 
ausgeführt worden, indem er versuchte, die Beziehungen des Antitoxins 
zum Toxin quantitativ zu bestimmen, und so den Heilwert desselben 
nach bestimmtem Maße zu messen. 

Es ist aber doch zuerst Ehrlich gelungen, die zahlenmäßigen Ver¬ 
hältnisse der Beziehungen von Toxin und Antitoxin zu bestimmen und 
so einen Einblick in diese zu gewähren. 

Seine ersten Versuche machte Ehrlich (3) mit zwei Toxinen pflanz¬ 
lichen Ursprunges, dem Iticin und Abrin. Durch Einverleibung dieser 
Körper in den Organismus des Kaninchens gelang es ihm, echte Anti¬ 
toxine zu gewinnen, die die "Wirkung des Giftes aufzuheben imstande 
waren. Er nahm auch quantitative Messungen vor und konnte feststellen, 
daß das im Blute des Versuchstieres vorhandene Antitoxin immer bis zu 
einem gewissen Grade von der einverleibten Menge Gift abhängig war. 
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Nachdem Ehrlich in späteren Arbeiten gefunden hatte, daß die 
Fähigkeit des Toxins, eine Giftwirkung auszuüben, von seiner Fähigkeit, 
sich an das Körperprotoplasma oder an das Antitoxin zu binden, ver¬ 
schieden war, und daß diese letztere Fähigkeit bestehen kann, ohne daß 
eine Giftwirkung zustande kommt, war die Antitoxinfrage bereits eine 
chemische geworden, und als er die Reagensglastechnik in die Antitoxin¬ 
forschung einführen konnte, ließen sich die Vorgänge rein chemisch 
studieren. Doch mußte man fast immer den Tierversuch als Indikator 
benutzen. 

Ehrlich (4), der selbst in erster Reihe die Beziehungen von Toxin 
und Antitoxin vom chemischen Gesichtspunkt aus studiert hat, ist zu 
folgenden Anschauungen gekommen. 

Toxin und Antitoxin sind Stoffe, die mit starker chemischer Affinität 
zueinander ausgestattet sind. Das Diphtheriegift ist aber kein einheitlicher 
Körper, sondern enthält gewöhnlich eine Mehrzahl von Stoffen, die sich 
alle mit dem Antitoxin (bzw. Körperprotoplasma) verbinden können. Vor 
allem kommen Stoffe vor, die ihre Giftigkeit (nach Ehrlich toxophore 
Gruppe) verloren haben, die sich aber mit Antitoxin und Protoplasma 
verbinden können, ohne letzteres zu schädigen. Diese Bindungsfähigkeit 
der Giftmoleküle hat Ehrlich zu der Annahme einer „haptophoren 
Gruppe“ veranlaßt, indem er sich das Toxinmolekül als einen chemischen 
Komplex mit zwei Seitenketten denkt, von denen die eine Träger der 
bindenden, die andere der giftigen Wirkung des Toxins ist. Die oben 
erwähnten verstümmelten Giftmoleküle müssen also ihre toxophore Gruppe 
verloren haben, während die haptophore noch erhalten ist. Solche Körper 
hat Ehrlich Toxoide genannt. Man kann sie dadurch erkennen, daß 
das Toxin eine größere bindende Fähigkeit gegenüber dem Antitoxin be¬ 
sitzt als seiner Giftigkeit entspricht, und da dieser Unterschied im Laufe 
der Zeit immer größer wird, hat Ehrlich daraus geschlossen, daß eine 
allmähliche Umwandlung des Toxins in Toxoide stattfindet. Ehrlich 
unterscheidet mehrere Arten von Toxoiden, je nachdem sie mit größerer, 
gleicher oder kleinerer Affinität als das Toxin ausgestattet sind und be¬ 
nennt sie entsprechend: Pro-, Syn- und Epitoxoide. Den letzteren 
hat er eine Sonderstellung viudiziert, da es sich zeigte, daß im Diphtherie¬ 
gift ein Stoff sich befand, der mit schwächerer Affinität zu dem Antitoxin 
ausgestattet war und deswegen nach der Sättigung des Toxins übrig blieb. 
Dieser Stoff, den Ehrlich „Toxon“ nannte, ist zum Unterschied von dem 
akut tötenden Toxin ein Nervengift und tötet das Versuchstier im Laufe 
von 3 bis 4 Wochen unter Lähmungen. 

Jede Giftbouillon zeigt individuelle Unterschiede in ihrem Verhalten 
bei der stufenweise vorgeuommenen Sättigung mit Antitoxin, und eben 
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diese Tatsache, daß jede Bouillon sich in ihrer für sie eigentümlichen 
Weise verhält, hat Ehrlich dazu gebracht, die vielen Komponenten des 
Diphtherietoxins anzunehmen. 

Wären nämlich Toxin und Antitoxin einheitliche Stoffe mit starken 
Affinitäten, so müßte die Absättigungskurve einen geraden Verlauf zeigen, 
d. h. wenn ich 100 tödliche Dosen Toxin mit der Menge Antitoxin ver¬ 
setze, die gerade zur Neutralisation von 1 Dosis letalis nötig ist, müßten 
noch 99 letale Dosen übrig bleiben. 100 letale Dosen mit 10 Antitoxin¬ 
dosen versetzt, mußten 90 übrig gebliebene letale Dosen zeigen usw. 

Das ist aber nicht der Fall. Ehrlich gibt vielmehr an, daß das 
eine Mal die erste Menge Antitoxin überhaupt kein Toxin unschädlich 
machte, während ein anderes Mal durch die ersten Mengen mehr als er¬ 
wartet, gebunden wurde. Eben aus dieser Sachlage mußte Ehrlich auf 
die verschiedenen Komponenten des Toxins schließen, da ihn keine andere 
Erklärung befriedigen konnte. 

Wenn das Toxin ein einheitlicher Körper wäre, der mit starker 
Affinität zu dem Antitoxin ausgerüstet ist, müßte nach der Absättigung 
des Antitoxins das überschüssige Toxin quantitativ seine Wirkung ent¬ 
falten können. Wenn z. B. 100 Antitoxindosen mit 100 Toxindosen eben 
gesättigt worden sind, müßte eine weitere Toxindose genügen, um das 
Tier zu töten. Dies ist aber nur sehr selten der Fall, in den von Ehrlich 
seinerzeit untersuchten 11 Giften niemals. Er hat gefunden, daß von 
1*7 bis 28 letale Dosen nötig waren, um den Unterschied von dem 
„Glattwert“ L 0 , und dem „Todeswert“ L + zu decken. Die angewandte 
Menge Serum reichte zur genauen Neutralisierung von 100 letalen Dosen 
seines Testgiftes zu. 

Bei der Beurteilung der Ehrlichschen Versuche muß man sich 
immer vor Augen halten, daß Ehrlich alte, ein bis mehrere Jahre ge¬ 
lagerte Toxine benutzt hat. Sie hatten ihre ursprüngliche Toxizität ver¬ 
loren, indem das Toxin zum Teil in ungiftige aber stabile Toxoide ver¬ 
wandelt war; spätere Forscher benutzten vielfach frisch bereitete oder 
wenigstens nicht so alte Giftlösungen. 

Ehrlich kam es ja vor allem darauf an, eine möglichst stabile 
Lösung zu haben, und da in den Toxinlösungen wie in anderen wenig 
haltbaren Lösungen die Veränderungen erst schnell, dann mit immer 
langsamer werdender Geschwindigkeit vor sich gehen, haben die älteren 
stabileren Lösungen ihm bessere Dienste leisten können, als die frisch 
zubereiteteu. In den alten Lösungen sind aber durch die Alteration des 
Toxins eine Mehrheit von Stollen, besonders die Toxoide in ihrer Mannig¬ 
faltigkeit entstanden, die in frischen Lösungen fehlen. 
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Dies wird vielleicht die Ursache sein, daß spätere Forscher vielfach 
die Erfahrungen Ehrlichs nicht bestätigen konnten. 

Als Gegner der Ehrlichschen Auffassung sind vor allem Arrhenius 
und Madsen (5) zu nennen. Diese Forscher, die übrigens anfänglich 
mit dem einheitlich gebauten Tetanolysin arbeiteten, fanden auch als Ab¬ 
sättigungskurve des Toxins die gegen die Abszisse gekrümmte Kurve, die 
Ehrlich vielfach gefunden hatte. Sie zeigte große Ähnlichkeiten mit 
der Sättiguugskurve einer schwachen Säure mit einer schwachen Base, 
z. B. von Borsäure und Ammoniak. 

Ammoniak kann auch hämolytisch wirken, eine Wirkung, die durch 
Borsäure aufgehoben wird, und deshalb schien die Verbindung von Bor¬ 
säure und Ammoniak den Untersuchern ein komplettes Analogon zu der 
Verbindung von Tetanolysin und seinem Antilysin zu sein. 

Die Bindung von Borsäure und Ammoniak erfolgt in der Weise, daß 
immer neben dem Bindungsprodukte, dem borsauren Ammoniak, auch 
freie Borsäure und freies Ammoniak in der Flüssigkeit sich befindet. 
Das Mengenverhältnis von diesen drei Substanzen wird durch das Guld- 
berg-Waagesche Massenwirkungsgesetz geregelt. 

Borsäure und Ammoniak verbinden sich miteinander nach der Formel: 
NH 3 + H 3 BO 3 = NH 4 H 2 B0 3 . 

Umgekehrt hat aber das borsaure Ammoniak eine Tendenz, sich in 
seine Bestandteile zu spalten. Hierdurch findet der umgekehrte Vor¬ 
gang statt: 

KH 4 H 2 B0 3 = NH 3 + H 3 BO 3 . 

Diese beiden entgegengesetzten Reaktionen finden nun in einem 
Gemische von Borsäure, Ammoniak und borsaurem Ammoniak tatsächlich 
immer statt. Um dieses zu bezeichnen, schreibt man gewöhnlich die Formel 
in dieser Weise: 

nh 3 + H 3 B0 3 -£ nh 4 h 2 bo 3 . 1 

Welche aber das Übergewicht erhält, hängt von der Konzentration 
der verschiedenen Stoffe ab. Je größer die Konzentrationen von Borsäure 
und Ammoniak sind, desto größer ist die Geschwindigkeit, mit der die 
Bildung von borsaurem Ammoniak stattfindet; dadurch wird aber das 
Gleichgewicht allmählich verschoben, indem es immer weniger von den 
Ausgaugsstoffen wird, immer mehr von dem borsauren Ammoniak. Um¬ 
gekehrt zerfällt das borsaure Ammoniak bei jeder Reaktion in Säure und 
Base, solange aber viel freie Borsäure und Ammoniak in dem Gemische 


1 Das Zeichen bezeichnet, daß die Reaktion in beiden Richtungen vor sich 
gehen kann. 
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enthalten ist, hat die Bildung des Salzes das Übergewicht über die 
Dissoziation desselben in seine Säure und Base. Da immer mehr von 
Borsäure und Ammoniak verbraucht wird, und immer mehr borsaures 
Ammoniak entsteht, wird die Konzentration der beiden ersteren Stoffe 
immer geringer, und somit auch die Geschwindigkeit, mit der sie sich 
vereinigen; die Konzentration des borsauren Ammoniaks wird dagegen 
immer größer und somit auch die Geschwindigkeit, mit der es sich zer¬ 
setzt. Da also die eine Geschwindigkeit immer zunimmt und die andere 
abnimmt, wird schließlich ein Zustand erreicht, wo beide Geschwindig¬ 
keiten gleich groß sind und sich das Gleichgewicht halten. Dann hält 
sich das Gemisch unverändert, indem gerade so viel borsaures Ammoniak 
zersetzt wird, als in der gleichen Zeit gebildet wird. 

Wenn ich das reine borsaure Ammoniak in Wasser löse, dissoziiert 
es in Borsäure und Ammoniak; diese vereinigen sich wieder, aber ihrer 
geringen Konzentration gemäß mit geringerer Geschwindigkeit, bis auch 
schließlich die Gleichgewichtslage erreicht wird. Charakteristisch für diese 
Art Reaktionen ist, daß diese Gleichgewichtslage immer dieselbe ist, gleich¬ 
gültig, von welchem Ausgangspunkt ich die Reaktion anfange; ob ich 
Säure und Base oder Salz oder Säure und Salz oder Base und Salz zum 
Ausgangspunkt nehme, immer wird für dieselben Konzentrationen der 
verschiedenen Stoffe das Endresultat dasselbe. Auch ist es gleichgültig, 
ob ich die Stoffe auf einmal oder in Portionen geteilt, zusetze. Wegen 
dieser Umkehrbarkeit der Reaktion werden diese Art Reaktionen und 
Gleichgewichte reversible genannt. Die Lage des Gleichgewichtspunktes 
wird durch das Massenwirkungsgesetz festgelegt: In der Gleichgewichts¬ 
lage ist das Produkt der Konzentrationen der Borsäure (Co) und Am¬ 
moniak (C A ) proportional mit der Konzentration von borsaurem Am¬ 
moniak (Cba). Also: 

Cb . Ca = K . Cba • 

K ist hier eine Konstante, die durch die Versuche bestimmt werden 
muß. Sie ist für jede Reaktion (bei konstanter Temperatur) charakte¬ 
ristisch, und wenn man sie durch einige Versuche mit hinreichender 
Genauigkeit berechnet hat, kann man aus ihr die Lage des Gleichgewichtes 
Voraussagen. 

Die oben gegebene Formel gilt nur für den einen speziellen Fall, 
daß zwei verschiedene Moleküle sich direkt vereinigen unter Bildung eines 
Moleküls eines neuen Stoffes; für andere Fälle, wo mehrere Stoffe ge¬ 
bildet werden, oder wo mehrere Moleküle eines Stoffes entstehen, muß die 
Formel anders gefaßt werden. So z. B. für die Esterisierung des Äthyl¬ 
alkohols durch Essigsäure: 

C 2 H 6 OH + CH 3 COOH CH 3 COOC 2 H s + H 2 0. 
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Hier wird die aus dem Massenwirkungsgesetz hergeleitete Formel 
folgende sein: 

C-Alkohol. C-Säure = KC-Athylacetat + C-Wasser. 

Falls durch die Reaktion mehrere Moleküle eines Stoffes entstehen, 
muß die Konzentration desselben entsprechend vielmal mit sich selbst 
multipliziert werden. 

Arrhenius und Madsen, später Arrhenius (6) allein, haben 
dieses reversible Gleichgewicht auf die Bindung von Toxin und Antitoxin 
übertragen. 

Ihre Formel sieht so aus: 

C (Freies Toxin) C (Freies Antitoxin) = KC (Toxin-Antitoxinverbinduug). 

Auch haben sie befriedigende Übereinstimmungen zwischen gefun¬ 
denen und berechneten Werten festgestellt. Allgemeinen Beifall bei den 
Serumforschern haben jedoch ihre Anschauungen nicht gefunden. Denn 
die Auffassung von einem reversiblen Gleichgewicht läßt sich nur schwer 
mit den biologischen Tatsachen über Bindung von Toxin und Antitoxin 
vereinigen. Wenn nämlich neben dem gebundenen auch freies Toxin an 
die Körperzellen heranträte, so müßte dieses Toxiu, das doch noch freie 
und gesättigte Affinität zu den Gewebsmolekülen besitzt, sich sofort an 
diese binden und so aus der Gewebsflüssigkeit verschwindeu. Dadurch 
würde aber das Gleichgewicht zerstört werden, und um dieses herzustellen, 
müßte neues Toxiu aus der Verbindung von Toxin und Antitoxin sich 
abspalten. Dieses würde aber auch au die Zellen gebunden werden und 
so fort, bis alles Toxin in dem Gewebe verankert wäre. Dann würde aber 
die Wirkung des Antitoxins gar nicht zustande kommen können. 

Die Anschauung von dem reversiblen Gleichgewicht widerspricht also 
den Tatsachen, wenn man sie auf das zirkulierende Blut angewandt 
deutet. In vitro wird dagegen das Gleichgewicht durch die Bindung 
des Ammoniaks an die Blutkörperchen nicht so erheblich gestört, daß 
es einen großen Ausschlag gäbe. Außerdem arbeiteten Arrhenius und 
Madsen mit Gemischen, die den Blutkörperchen gegenüber neutral oder 
fast neutral waren, indem sie neutrale Gemische verschiedener Herkunft 
miteinander verglichen. 

Später hat Arrhenius auch das Diphtherietoxin in seinen Bindungs¬ 
verhältnissen untersucht; aber die Einwände, die den früheren Unter¬ 
suchungen gegenüber gemacht werden konnten, sind auch hier stichhaltig. 

Bordet (7) hat eine neue Theorie aufgestellt. Er nimmt an, daß 
das Toxiu ein sehr polyvalenter Körper ist, der nicht nur, wie Ehrlich 
annimmt, eine, sondern viele haptophore Gruppen besitzt. Diese hapto- 
plioren Gruppen haben nach Bordet verschiedene Bedeutung: die Sätti- 
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gung einiger dieser Gruppen beeinträchtige, wie dieser Autor glaubt, 
die giftige Wirkung des Toxins nicht (Toxoidgruppen), andere verlören 
durch ihre Sättigung die eigentliche Toxinwirkung (Toxongruppen). Die 
letzten, die noch übrig sind, würden dann die Toxongruppen sein; wenn 
sie übrig bleiben, komme die Toxonwirkung zum Vorschein; erst wenn sie 
gesättigt seien, höre alle Gift Wirkung auf. 

Ganz abgesehen davon, daß diese Theorie durchaus keine Verein¬ 
fachung der Ehr lieh sehen ist, sondern aus dem Toxin einen ganz rätsel¬ 
haften Körper macht, der kaum ein Analogon in der Chemie besitzt, kann 
sie auch nicht die Ehrlichschen Befunde von den verschiedenen 
Mengenverhältnissen der verschiedenen Komponenten in den verschie¬ 
denen Giftlösungen erklären. 

Für die Bordetsche Auffassung sind besonders Grassberger und 
Schattenfroh (8) eingetreten. Sie haben mit verschiedenartigen Ge¬ 
mischen von Toxin und Antitoxin des Rauschbrandgiftes gearbeitet. Sie 
konnten zunächst die Befunde von Ehrlich bestätigen, daß bei der par¬ 
tiellen Sättigung des Toxins eine verschieden breite Zone besteht, in der 
die Tiere erkranken, ohne zu sterben. Diese Zone kommt am deutlichsten 
in verdünnten Lösungen zum Vorschein. Wie oben erwähnt, hat Ehrlich 
einen Unterschied zwischen L 0 und L + von 1*7 bis 28 letale Dosen ge¬ 
funden. Grassberger und Schattenfroh haben eine Breite ihrer sogen. 
„Toxonzone“ von 15*6 bis 400 letale Dosen festgestellt. Beide Werte 
sind auf eine Antitoxinmeuge, die eben ausreichte, um 100 letale Dosen 
eines bestimmten Giftes zu neutralisieren, bezogen. 

Um die Verhältnisse der Bindung näher zu studieren, haben Grass - 
berger und Schattenfroh auch verschiedene Gemische von Toxin und 
Antitoxin kürzere oder längere Zeit nach ihrer Herstellung erwärmt. Das 
Toxin wird durch Erwärmen auf 60° in einer Viertelstunde zerstört. Das 
Antitoxin erträgt eiue solche Erwärmung, ohne irgend eine bemerkbare 
Veränderung zu erfahren. Die Autoren fanden, daß aus ihren Gemischen 
das Antitoxin teilweise regeneriert werden konnte, und zwar so, daß wenn 
verhältnismäßig wenig Antitoxin sich in dem Gemisch befand, ein größerer 
Bruchteil desselben regeneriert wurde, als wenn mehr Antitoxin da war. 
Ja, wenn die Gemische mit einem großen Überschuß von Antitoxin dar¬ 
gestellt wurden, so war der Antitoxingehalt vor und nach der Erwärmung 
der gleiche, ein Beweis, daß sich das Gemisch durch das Erwärmen über¬ 
haupt nicht verändert hatte. Aus dem Wechsel der Bindungsverhältnisse 
und aus den wechselnden Verhältnissen bei dem Erwärmen ziehen die 
Autoren den Schluß, daß eine einfache chemische Bindung von etwa 
1 Molekül Toxin und 1 Molekül Antitoxin nicht vorliegen kann, sondern 
daß etwas anders mit im Spiele sein muß und zwar eine wechselnde 
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Valenz der Toxinmoleküle im Sinne Bordets. Sie nehmen an, daß je 
mehr Valenzen gesättigt sind, desto schwächer die Avidität sei, und desto 
mehr Antitoxin sich regenerieren lasse. 

In den letzten Jahren ist aber eine Reihe ganz neuer Tatsachen be¬ 
kannt geworden, die sich an das große, sozusagen neuentdeckte Gebiet der 
Kolloidchemie anreihen. Hier kommen ganz neue Formen gegenseitiger 
Bindungen vor, die eben dadurch charakterisiert werden, daß sie im Gegen¬ 
satz zu den chemischen Bindungen weder im konstanten einfachen Ver¬ 
hältnisse vor sich gehen noch nach reversiblen Gleichgewichten hinstreben. 
Diese „Adsorptionsbindungen“ zeigen dagegen Affinitäten, die mit der 
vollständigeren Bindung schwächer werden. Der erste Teil des bindenden 
„adsorbierenden“ Stoffes bindet am stärksten, später wird die Quantität, 
die von jeder zugesetzten Einheit des Absorhens gebunden wird, immer kleiner. 

Schon äußerlich zeigt sich also eine sehr große Ähnlichkeit mit der 
Bindung des Toxins durch das Antitoxin in ihren quantitativen Verhält¬ 
nissen. Man konnte aber nicht ohne weiteres die Adsorptionsgesetze auf 
das Antitoxin gebiet übertragen. Die Adsorptionsbindungen sind nämlich 
mit wenigen Ausnahmen keine spezifischen, sondern fast jeder adsorbierende 
Stoff biudet fast alles, womit er in Berührung kommt. So werden von 
feinstem Kohlenpulver Säuren, Salze, organische Farbstoffe, Eiweißkörper 
usw. adsorbiert; alle diese Stoffe werden nach demselben Gesetz gebunden, 
obwohl quantitative Unterschiede zum Ausdruck kommen können. 

Eine gewisse Auswahl macht sich allerdings bemerkbar, je nach der 
Verschiedenheit der elektrochemischen Verhältnisse. Die suspendierten 
kleinsten Teilchen, aus denen die kolloiden Lösungen bestehen, haben eine 
ausgesprochene elektrische Ladung. Es ist festgestellt, daß hier wie sonst 
entgegengesetzt geladene Teile sich anziehen. So wird eine Suspension, 
deren Teile negativ geladen sind, aus einer Elektrolytlösung vorzugsweise 
die positiv geladenen Kationen adsorbieren und umgekehrt. Es ist aber 
hierdurch nicht gelungen, eine Erklärung der Spezifizität zu finden. 

Inzwischen ist jedoch vielfach und immer aufs neue die Vermutung 
ausgesprochen worden, daß die Bindung von Toxin und Antitoxin doch 
eine Adsorptionsbiudung sein müsse. So hat Zangger (9) den Versuch 
gemacht, das ganze Toxiuproblem physikalisch zu gestalten, indem er die 
Toxine als Stoffe betrachtet, welche die Oberflächenspannung des Zell¬ 
protoplasmas der umgebenden Gewebsflüssigkeit gegenüber ändern und 
dadurch die Zellen schädigen. Die Antitoxine verbinden sich mit den 
Toxinen und dadurch wird diesen die Fähigkeit genommen, sich an die 
Zellen zu binden und deren Oberflächenspannung zu ändern. 

Die Entstehung der Antikörper wird übereinstimmend mit Ehrlich 
erklärt durch Bindung gewisser Substanzen des Protoplasmas, die nachher 
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im Überschuß regeneriert werden. Zaugger hält aber alle diese Bind¬ 
ungen für rein physikalische, für Adsorptionsbindungen. Charakteristisch 
für diese ist, daß durch sie die Oberflächenspannung an der Grenze zwischen 
zwei Phasen (hier Zelle und umgebende Flüssigkeit, worin das Toxin ge¬ 
löst ist) verändert wird. 

Biltz und seine Mitarbeiter (10) fassen auch die Toxin-Antitoxin¬ 
bindung als eine Adsorptionsbindung auf. Sie haben zunächst gezeigt, 
daß es eine gemeinsame Eigenschaft der verschiedensten Lösungen orga¬ 
nischer Stoffe ist, Kolloide aus ihren Hydrosolen auszufällen, und zwar werden 
vorzugsweise die positiv geladenen Hydrosole ausgefällt, während die nega¬ 
tiven nicht oder unwesentlich beeinflußt werden. 

Als positiv geladenes Hydrosol kommt vor allem Eisenhydroxydsol in 
Betracht, als negativ geladenes kolloides Platin, Antimonsulfid, Berliner- 
blau oder Kaolinsuspension. Die organischen Flüssigkeiten, die von den 
Autoren untersucht worden sind, waren Bouillon, Pferdeserum, Tetanus¬ 
gift, Tetanusantitoxin und eine dialysierte Bouillon, die salzfrei war. Da 
die dialysierte sich nicht wesentlich verschieden von gewöhnlicher Bouillon 
verhielt, haben sie auf die darin enthaltenen Kolloide als das wirksame 
schließen können und haben gefunden, daß eine gewisse Optimalkonzen¬ 
tration die günstigste für die Fällung ist, so wie es bei der gegenseitigen 
Fällung der Kolloide fast immer der Fall ist. 

Biltz und seine Mitarbeiter haben auch gefunden, daß den positiv 
geladenen Hydrosolen die Fähigkeit zukommt, die Toxine (Tetanus- und Diph¬ 
therietoxin) aus ihren Lösungen zu adsorbieren. Dagegen konnten sie keine 
nennenswerte Abschwächung des Tetanusantitoxins konstatieren. Sie fanden 
keine Giftwirkungen bei dem das Toxin in Adsorptiousbindung enthaltenen 
Bodensatz (im Gegensatz zu meinen Versuchen, wahrscheinlich weil sie 
ihn recht gründlich gewaschen haben; dadurch kann eine Adsorptions¬ 
bindung recht wohl gelöst werden). 

Aus ihren Versuchen schließen die Verfasser, daß das Wesen der 
Toxin-Antitoxinbinduug eine Adsorptionsbindung ist; die Entgiftung glauben 
sie darin zu finden, daß unmittelbar nach der Bindung ein Zerfall des 
Toxins eintritt, und zwar sei dieser eine Steigerung der Geschwindigkeit 
des normalen Zerfalles des Toxins. Sie vergleichen dieses mit der Zer¬ 
störung des Wasserstoffhydroxyds durch kolloides Platin, wobei erst das 
Wasserstoffhydroxyd an die Platinteilchen adsorbiert wird und dann durch 
diese katalytisch beeinflußt zerfällt. 

Eine Erklärung der Spezifizität der Toxin-Antitoxinbindungen haben 
Biltz und seine Mitarbeiter nicht gegeben. 
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Charakteristik des benutzten Diphtherie?!ftes. 

Das Gift, das ich zu meinen ersten Versuchen benutzt habe, ist vom 
bekannten Park Williams 8 Stamm gewonnen worden. 1 Genaue Vor¬ 
versuche ergaben, daß seine einfach letale Dosis zwischen 0*008 und 
0*009 ccm betrug. Ich habe in den Versuchen 120 letale Dosen pro Kubik¬ 
zentimeter des Giftes gerechnet, was einem Werte der einzelnen D. 1. 
(Dosis letalis) von 0*0083 entspricht. Die meisten Versuche sind mit 
120 tödlichen Dosen und der entsprechenden Menge Serum gemacht worden. 

Tabelle I. 

Austitrieruug der einfach letalen Dosis von Diphtheriegift 1. 

Tier-Nr. 


7. VIII. 

i 

1 • 0 ccra subkutan 

24 

Stunden 

tot. 


2 

0*1 

V 

48 

n 

n 


3 

002 

n 

3 

Tage 

ri 

11. VIII. 

6 

0*02 (V 60 ) 

rt 

2 

rt 

r 


7 

0-0167 (V 60 ) 

n 

3 

T? 

n 


8 

0-0143 O/jo) 

n 

4 

fl 

» 


9 

0-0125 (V 80 ) 

V 

4 

V 

V 


10 

0-0111 (V 90 ) 

r» 

3 

V 

n 

15. VIII. 

11 

0-0100 

* 

4 

r> 

V 


12 

0-0090 

TI 

4 

n 

r 


13 

0-0080 

V 

4 

V 

V 

20. VIII. 

16 

0-0080 

n 

4 

n 

Infiltrat. Abmagerung. 


17 

0-0070 

V 

8 

rt 

tot. 


18 

0-0060 

?? 

3 

n 

tot. Intraperiton. geimpft. 
Blutungen und Exsudat im 
Peritoneum. 


19 

0-0050 

V 

10 

r) 

tot. 

Einfach letale 

Dosis 0-008—i 

0-009 

= 0 

•0083. 

1 ccm Toxin = 120 D. 1. 


Die von mir benutzten Serumproben stammen aus der Sehering- 
schen Fabrik. Das Serum, das ich für meine Aichungs- und Adsorptions¬ 
versuche gebraucht habe, hatte einen Wert von etwa 150fach mit dem 
Ehrliclischen Testgifte gemessen. 

Es zeigte sich aber, daß es, mit meinem Toxin geaicht, nur einen 
76* 15tacben Wert besaß, indem zu der vollständigen Sättigung von 100 
letalen Dosen 0.013 ccm nötig war. Das mit dieser Mischung geimpfte 

1 Für die Übermittelung des Stammes, sowie auch für die Hergabe eines hoeh- 
virulenten Tetanusstammes erlaube ich mir. Hm. Dr. Madsen. Kopenhagen, ver¬ 
bindlichst zu danken, ebenso Hrn. Dr. Marxer (öeheringsche Fabrik) für die 
Überlassung von Serum und Toxinproben. 
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Tier blieb am Leben und zeigte keine Spur von Gewichtsabnahme. Das 
nächste Tier aber, das nur O-OOl °° m weniger Serum bekommen hatte, 
starb am dritten Tag. 

Der Unterschied zwischen L + und L 0 betrug also höchstens 
0-001 ccm Serum, was etwa 8 letalen Dosen entspricht. Es waren also 
zu dieser Zeit nicht viele Toxoide in meiner Giftlösung enthalten, sondern 
das Toxin war ein recht reines (siehe Tab. II). 


Tabelle II. 

Aichung von Gift 1 mit Serum „150 fach“. 


Tier-Nr. 


19. IX. 

103 

1 ccm Serum 

1—150 + 

50 

D. 1. 

glatt. 1 


104 

79 

79 

100 

77 

2 Tage tot. 


105 

91 

99 

150 

77 

1 Tag „ 


106 

77 

19 

200 

79 

1 * 


107 

r> 

79 

250 

71 

1 * ' * 

26. IX. 

134 

0-01 ccm 

Serum + 

100 

n 

3 Tage „ 


135 

0-011 „ 

n 

100 

79 

3 n v 


136 

0-012 „ 

n 

100 

n 

3 n v 


137 

0-013 „ 

n 

100 

79 

glatt 


138 

0-014 „ 

?9 

100 

19 

99 

0-013 ccm 

Serum + 0 

- 8 ccm Toxin 

(100 D.l.) 

= glatt. 


0-013 „ = 100 D. 1. 

0-0156 „ = 120 „ 

0-78—50 „ = 120 „ pro Kubikzentimeter. 

1 Mit „glatt“ wird ausgedrückt, daß das Tier keinerlei Krankheitssymptome 
gezeigt hat. 

In der Tabelle VII (siehe S. 269) kommt dagegen bei einigen Tieren 
die Ehrlichsche Toxonzone deutlich zum Vorschein. Diese Tabelle, die 
eben die partielle Sättigung des Toxins nach Ehrlich darstellt, zeigt einen 
sehr deutlichen Unterschied zwischen der akut tödlichen Dosis und der 
Menge von Gift, welche die Tiere unter den klassischen Symptomen der 
Toxinvergiftung sterben läßt. Die Toxine können auch in keiner geringen 
Menge in der Giftbouillon vorhanden sein; denn schon bei einer 
Menge von 1-09 angewandten tödlichen Dosen stirbt das Tier Nr. 251 
(Tab. VII) nach 23 Tagen an Lähmungen. Das nächste Tier hat 1 • 20 D. 1. 
bekommen und stirbt subakut am 6 . Tag. Auch die Serie Nr. 268 bis 272 
der Tiere läßt die Toxonzone sehr deutlich hervortreten. Tiere, die 6 
bis 12 teilweise gesättigte, tödliche Dosen bekommen hatten, starben am 
2. Tag; das Tier Nr. 270 mit 4 D. 1. hatte am 4. Tag ein recht großes 
Infiltrat, erholte sich aber wieder. Die beiden Tiere Nr. 268 und 269 
haben keine Symptome von akuter Toxinvergiftung gezeigt. Sie hatten 
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2*4 und 3 letale Dosen bekommen. Die Tiere Nr. 268 bis 270 erkrankten 
im Anfang der dritten Woche mit Lähmungen; die beiden ersten starben 
am 25. bzw. 26. Tag, das letzte wurde am 28. Tag getötet. Die Tiere 
zeigten eine aufsteigende Lähmung, die in den beiden hinteren Extremi¬ 
täten fast komplett, in den vorderen weniger ausgeprägt war. Es stellte 
sich schließlich eine starke Dyspnoe ein, der die Tiere am Ende erlagen. 

Auch das Tier Nr. 290 ist ein an Toxonvergiftung gestorbenes Tier. 

Wie aus der Tab. VII ersichtlich, liegt die gebundene Menge des 
Toxins zwischen 90 und 100 von den 120 im Totalversuch angewandten 
120 D. 1. Frei sind also zwischen 20 und 30 letale Dosen. 

Außerdem befindet sich aber eine freie Menge von Toxonen in der 
Mischung, die so groß ist, daß in einer Menge, die 2*4 tödlichen Dosen 
Toxin entspricht, wenigstens eine letale Dosis Toxon sich befindet, also in 
120 Dosen Toxin oder 1 cem Giftlösung außer dem Toxiu wenigstens 
50 D. 1. Toxon. Wenn ich das Tier Nr. 251 als Ausgangspunkt nehme, 
bekomme ich sogar 95 D. 1. Toxon. Die genaue Menge habe ich nicht 
austitriert, da die Toxone in meinen Untersuchungen nicht mit berück¬ 
sichtigt sind; sie kommen für die quantitativen Verhältnisse bei der Toxin- 
Antitoxinbindung nicht in Betracht, da sie immer erst, nachdem alles 
Toxin gebunden ist, zum Vorschein kommen. Ob ein Teil der Toxone sich 
auch gleichzeitig mit dem Toxin an das Antitoxin bindet, entzieht sich 
unserer Beobachtung. Wenn man deshalb nur den akuten Tod der Ver¬ 
suchstiere am 4. bis 5. Tag berücksichtigt, kommen die Toxone für die 
Bestimmungen der quantitativen Bindungsverhältnisse nicht in Betracht, 
sicherlich nicht, solange man mit derselben Giftlösung arbeitet. 

Bei der einfachen Aichung des Toxins ist es mehrmals vorgekommen, 
daß Tiere, die mit Toxinmengen, die meistens etwas kleiner als die D. 1. 
waren, geimpft wurden, größere Nekrosen bekommen haben, indem die 
Infiltrate, die sich an der Injektionsstelle bildeten, abszedierten, wobei die 
deckende Haut nekrotisch wurde. Auch habe ich dieses Vorkommnis zu¬ 
weilen bei Tieren gesehen, die mit der letalen Dosis oder sogar mit noch 
mehr Toxin geimpft waren. Diese Tiere scheinen durch die Nekrosen 
gerettet zu werden, indem ein Teil des Toxins mitten in der nekrotischen 
Partie unresorbiert liegen geblieben ist, und später eliminiert wird. 

Wie es bei dem Diphtherietoxin gewöhnlich der Fall ist, hat auch 
mein Gift mit der Zeit nicht unerheblich an Giftigkeit verloren. Aus 
Tab. III ist ersichtlich, daß die letale Dosis von 0-008 bis 0-009 auf 
0-012 bis 0-013 gestiegen ist, also um etwa 50 Prozent. Dagegen hat 
sich seine antitoxinbindende Fähigkeit ganz konstant gehalten. 
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Kontrollaichung nach 


5. XII. 


Tabelle III. 

4 Monaten. Giftlösung 1 bis 100. 


9. XII. 


Tier-Nr. 

363 

0-80 ccra 

überlebt. 

364 

0-83 

n 

rt 

365 

0-90 


7) 

366 

1-00 

77 

8 Tage +. 

367 

1-10 

n 

überlebt. 

393 

1-20 

n 

Infiltrat krank. 

394 

1-30 

» 

4 Tage +. 

395 

1-40 

V 

4 * t. 

396 

1-50 

7 > 

5 * +. 

397 

1-60 

17 

4 * +. 

Dosis letalis 

= 

0-0125 ccm Gift. 


12 Tage f. 


Die Konsequenzen, die hieraus für meine Versuche gezogen werden 
müssen, sind die, daß jetzt auch die tötende Dosis größer angenommen 
werden muß, während die Menge, die gerade ausreicht, um 0.0165 ccm 
Antitoxin „150fach“ zu sättigen, jetzt wie früher 120 der ursprünglichen 
tödlichen Dosen beträgt, also 1 ccm Toxin. 

Ich unterscheide deswegen später zwischen Adsorptionseinheiten (A.-E.) 1 
= Vi 2 o ccm un d letalen Dosen (D. 1.), die schließlich 0-013 ccm groß sind. 


Adsorption von Toxin und Antitoxin an Eisenhydroxyd. 

a) Toxin. 

Ich habe zunächst die Adsorption des Diphtherietoxins, sowie 
auch des Antitoxins an einen adsorbierenden Stoff von bekannter Kon¬ 
stitution untersucht, und habe dazu das kolloidale Eisenhydroxyd gewählt. 
Es ist in destilliertem Wasser unter Bildung eines Hydrosols löslich, das 
je nach der Konzentration dunkel- oder hellbraun erscheint. Ich habe ein 
von Merck stammendes käufliches Hydrosol von 5 Prozent Gehalt an¬ 
gewandt, das durch Kochen sterilisiert und mit destilliertem Wasser bis 
bis auf 5 Promille verdünnt wurde. Von diesem Hydrosol wurden wech¬ 
selnde Mengen einer konstanten Menge von Diphtheriegift zugesetzt, so 
zwar, daß durch Zusatz von 0-8prozentiger NaCl-Lösuug die Mischung 
immer auf dasselbe Volum von 10 com gebracht wurde. Das Eisenhydr- 
oxydsol wurde immer zuletzt zugesetzt. Durch die Gegenwart des Koch¬ 
salzes wurde, wie immer bei Hydrosoleu, das Eisenhydroxyd ausgeflockt 

1 Richtiger wäre vielleicht von Bindungseinheiten zu reden. Dieser Name ist 
aber schon von Ehrlich in einem etwas anderen Sinne angewandt worden. 
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riß bei seiner Fällung das Toxin als Adsorptionsbindung mit. Das Eisen¬ 
hydroxyd wurde abfiltriert, und die Flüssigkeit auf ihre Toxizität geprüft. 

Ich bin dabei von der Voraussetzung ausgegangen, daß ein Tier, das 
innerhalb 4 bis 5 Tagen stirbt, wenigstens eine letale Dosis frei be¬ 
kommen hat, und daß ein Tier, das länger als 4 bis 5 Tage lebt, nicht 
mit einer freien letalen Dosis geimpft worden ist. 

Das Volum, das die ursprünglichen 120 Adsorptionseiuheiten (hier 
noch = letale Dosen) enthielt, war 10 ccm . Jedes Kubikzentimeter ent¬ 
hielt also 12 D. 1. Impfe ich das Meerschweinchen (nach Ehrlichs An¬ 
gabe habe ich immer Meerschweinchen von etwa 250 * rra Gewicht benutzt) 
mit 0*5 ecra , entsprechend 6 letalen Anfangsdosen, und das Tier bleibt leben, 
so sind von den ursprünglich vorhandenen 6 letalen Dosen wenigstens 
5 verschwunden, d. h. an das Eisenhydroxyd adsorbiert, und mit diesem 
aus der Flüssigkeit entfernt. Von den ursprünglichen 120 Adsorptions- 

einheiten (= D. 1.) sind also wenigstens Ä / 6 adsorbiert. Also 120. y = 100 D. 1. 

Wenn ich mit derselben Flüssigkeit ein anderes Tier mit 0-75 ocm ent¬ 
sprechend 8 letalen Anfangsdosen impfe, und das Tier stirbt, so sind 
weniger als 7 von den 8 letalen Dosen gebunden worden, und da 

120.4 - 105, 

ö 

so sind weniger als 105 D. 1. von den ursprünglichen 120 gebunden. 

Es würde also in diesem Falle 100 D. 1 . der untere und 105 D. 1. 
der obere Grenzwert sein. Ich kann die obenstehenden Berechnungen 
auch allgemein ausdrücken. Indem ich die der injizierten Menge ent¬ 
sprechende Anzahl D. 1. n nenne, die Anzahl der letalen Dosen im Ganz¬ 
versuch (120 D. 1.) a und den gesuchten oberen Grenzwert x, bekomme 
ich als allgemeine Formel: 

» — l 

a - = x. 
n 

Ich habe nach dieser Formel eine Tabelle dargestellt, die die oberen 
Grenzwerte für eine abgestufte Menge von injizierten letalen Dosen an¬ 
gibt, und habe die Grenzwerte so gewählt, daß sie immer 10 D. 1. oder 
für große Werte der adsorbierten Menge 5 D. 1 . voneinander verschieden sind. 

Ich bin daher von der obenstehenden Formel ausgegangeu: 

n — 1 

x = a -? 

n 

die ich nach n entwickelt habe. 

/ \ a 

an — a =• n x , a n — n x = a , (a — x) n = a, n — - • 

Aus dieser Formel resultiert umstehende Tab. IV. Wenn das Tier 
mit einer gewissen Anzahl, z. B. 4 „Anfaugsdoseu“, geimpft wird und 
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Tabelle IV. 


Injizierte Menge, entsprechend j 
der Anzahl der Anfangsdosen ! 
Dosis letalis (n.) 

1-09 

1.20 

1*39 

1.50 

1- 73 

2 - 00 
2*40 

3- 00 

4- 00 

6.00 | 

8-00 I 

12-00 
24*00 


Obere Grenzwerte, bezogen 
auf 120 Anfangsdosen 
Dosis letalis (x. ) 

10 

20 

30 

40 

50 

60 

70 

80 

90 

100 

105 

110 

115 


innerhalb 4 Tagen stirbt, gibt mir die nebenstehende Zahl 90 die obere 
Grenze der adsorbierten Anzahl D. 1. aus den angewandten 120 an. Wie 
aus der Tabelle ersichtlich, sind die Unterschiede von den Werten von n 
unter sich für die erste Hälfte des oberen Grenzwertes (bis 60) sehr klein, 
und die Genauigkeit, mit der man arbeiten kann, wird dadurch in diesem 
Teil der Kurve sehr schwer beeinträchtigt. Glücklicherweise verläuft aber 

ccmSoc. 



Kurve 1. 

Adsorption des Diphtlierietoxins. 

* x — m. 

** = Kubikzentimeter Eisenhydroxydsol 5 Prozent. x = adsorbierte Toxineinheiten. 
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hier die Kurre sehr flach, so daß bereits bei dem zweiten Punkt der Kurve 
dieser kritische Punkt gewöhnlich überschritten ist; jetzt kann also mit 
hinreichender Genauigkeit gearbeitet werden. 

Tabelle. V. 

Adsorption des Diphtherietoxins. (Vorversuche.) 

9. VIII. 1. Einige Kubikzentimeter Gift 1 mit einer reichlichen Menge 
Tierkohle versetzt, filtriert. 

Tier 4 bekommt 1 ccm Filtrat. Nach 24 Stunden tot. 2. Einige Kubik¬ 
zentimeter Gift 1 wurden mit der gleichen Menge 5 proz. Eisenhydroxydsol 
versetzt. Filtriert. 

Tier 5 bekommt 1 ccm Filtrat. Glatt. 

24. VIII. 1 ccm Gift (120 D. 1.) + 8 ccm NaCl-Lösung + 1 com 5 proz. 
Eisenhydrosol. Filtriert. Vom Filtrat bekommt: 


Tier 21 

0-5 

ccm 

= 6 

D. 1. 

glatt. 

» 22 

1-0 

a 

= 12 

1* 

n 

» 23 

20 

V 

= 24 

n 

n 

» 24 

3-5 

V 

= 42 

n 

n 


Bodensatz, in NaCl-Lösung aufgeschwemmt, wird Tier 20 gegeben. 
Nach 24 Stunden an Sepsis gestorben. 

8. IX. 3 ccm Gift. 3 ccm Eisenhydrosol. 

Tier 49. Filtrat. 4 Tage tot. Hat keine diphtherischen Veränderungen 
gezeigt, kein Odem, keine Blutungen an der Injektionsstelle. Nebennieren 
nicht verändert. Milz geschwollen, aus Kulturen wächst Coli. 

Tier 50. Bodensatz. 2 Tage tot. 

Tier 51. Bodensatz 24 Stunden alt. 2 Tage tot. 

Tier 52. Reine Bouillon + gleiche Mengen 5 prozent. Eisenhydrosol. 
Bodensatz. Glatt. Es hält sich längere Zeit ein kleines hartes Infiltrat an 
der Injektionsstelle. Das Tier ist aber dauernd ganz gesund. 

Die Adsorptionskurve des Toxins (siehe Kurve 1, sowie auch Tab. V, 
die die Vorversuche, und Tab. VI, die die quantitativen Versuche enthält) 
läßt sich auch ohne zu große Schwierigkeiten darstellen. 

Wie aus der Tabelle VI (S. 267) ersichtlich, habe ich nicht die Werte 
von x als Puukte bestimmen können. Ich habe vielmehr nur den x-Wert 
nach oben und unten zwischen zwei Grenzwerten feststellen können, so 
daß statt eines Punktes sich in der Kurve eine der Abszisse parallele Linie 
befinden sollte. 

Dieser Umstand beeinträchtigt natürlich die Genauigkeit der Arbeit 
sehr. Doch korrigiert gewöhnlich der eine Strich den anderen, so daß die 
Versuchsfehler nicht allzu groß sind. Wenn man die so gewonnene Kurve 
als Adsorptionskurve berechnet, sind auch keine großen Unterschiede mög¬ 
lich. Es gibt nur sehr wenige und einander sehr naheliegende Kurven, 
welche die Adsorptionsgleichung befriedigen. 
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Tabelle VI. 

Adsorption des Diphtherietoxins an Eisenhydroxyd. 

1 cem Q-jft (120 D. 1.) + m ccm Hydrosol 5 Promille mit NaCl-Lösung auf 
_10 cem aufgefüllt. filtriert. Vom Filtrat angewendet; 


m 

| Datum 

Tier- 

Anzahl 

Anzahl 


oummer 

i 

ccm 

D. 1. 

0*5 

25. VI1L 

| 30 

0-25 

3-0 


! 31 

0-50 

6-0 



| 32 

1-00 

12-0 



; 33 

2*00 | 

24*0 



! 34 

4*00 | 

48-0 

1-0 

25. V1H. 

25 

0*25 

3*0 


26 

0*50 

6*0 


27 

1-00 

12-0 

! 

28 

2-00 

24-0 


29 

4-00 

48-0 

16. IX. 

93 


1-7 


94 

95 

S ä£- 

1*9 

2*0 


96 

ir- Ol u J' 
h « 8 

2-2 


97 

> ^ 

2*5 

21. IX. 

120 

— 

1-3 


121 

— 

1*4 


122 

— 

1-5 


123 

— 

1-7 


124 

— 

1.9 

2-0 l 

7. IX. I 

45 ! 

0*25 

3-0 


46 

0*50 

6-0 

i 

47 

1-00 

12-0 


48 , 

2-00 

24.0 

14. IX. 

75 

r 

2-0 


76 

J 12 fach 

2-5 



77 ! 

) verdünnt 

3-0 



78 

l 

4-0 

3-0 1 

9. IX. 

53 I 

0 • 25 

3.Ö~ 


54 1 

0-50 

6-0 


55 

1-00 

12-0 


i 

i 56 

2*00 

24*0 

4*0 

12. IX. 

‘ 60 

0*25 

3.(T 



61 

0-50 

6-0 



62 

1-00 

12-0 



63 1 

2-00 

24*0 

5*0 

13. IX. 

64 

0-75 

9*0 



65 , 

1*00 

12-0 



66 , 

1.50 

18*0 



67 1 

2-00 

24-0 

1 

i 68 1 

5-00 

60-0 

! 17. IX. 

1 98 

0-75 

9-0 

1 

1 

! 99 

1-00 

! 12-0 


100 

1-50 

1 18*0 



101 ! 

2-00 

24-0 



102 

5-00 

60*0 

6-0 

15. IX. 

88 , 

0-75 ; 

9-0 



89 

1-00 

12*0 



90 

1*50 

18-0 



91 

2-00 | 

24-0 



92 1 

5*00 

60-0 
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Grenz¬ 

wert 

Ergebnis 

Angenom¬ 
mener Wert 

80*0 

2 Tage + 


100-0 

2 „ t 


110*0 

2 „ t 


115-0 

2 „ t 


118-0 

2 „ t 


80-0 

2 „ t 

52-5 

100*0 

2 „ t 

110-0 

2 „ t 

115*0 

2 „ t 

118*0 

2 „ t 

50*0 

3 „ t 

57-0 

3 „ + 

60*0 

3 „ t 1 

65*0 

Q 4. 

ö 11 i 

72-0 

3 „ t 

28-0 

überlebt 

34-0 

n 

40-0 

7 Tage + 

50*0 

3 » t 

57*0 

4 „ f 

80. Ö 

glatt überlebt 

85-0 

100-0 

2 Tage f 


110-0 

2 » ■f’ 


115-0 

1 Tag f 


60-0 

überlebt 


72*0 

5 Tage + 


80-0 i 

4 „ t 


90-0 1 

_ 3 „ f 


80-0 

überlebt 

103-0 

100-0 

5 Tage f 


i 110-0 

4 „ t 


115-0 

_3 ” t _ 


80.0 

4 Wochen + 

107*0 

100-0 

9 Tage f 

(111) 

110-0 

3 „ f 


115*0 

3 n t 


f 106.5 

überlebt 

116-0 

i 110-0 

11 


113-5 

17 


1 115-0 

11 


i 118*0 

11 


1 106-5 

11 


: uo.o 

11 


113-5 

11 


115-0 

11 


: ii8-o 

2 Tage f 


! 106-5 

überlebt 

118-0 

110.0 



113-5 

11 


115-0 

11 


118-0 

11 
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Wenn ich die „Affinitäten“ in ihrer stetigen Abnahme als Ordinaten 
auftrage nnd den Rest des Toxins, der übrigbleibt, als Abszisse, so be¬ 
komme ich Kurve 2. Als „Affinitäten“ habe ich hier die pro Einheit von 
Eisenhydroxyd (in Kubizentimeter 5 Promille Hydrosol ausgedrückt) ad¬ 
sorbierte Menge Toxin bezeichnet 



Adsorption des Diphtherietoxins. 
x = adsorbierte Toxineinheiten. 

m = Anzahl Kubikzentimeter Eisenhydroxydsol 5 Promille. 
c = nichtadsorbierte Toxineinheiten (120 — x). 

Wenn ich in üblicher Weise die Menge von Adsorbens (Eisenhydr¬ 
oxydsol in Kubikzentimeter) als m bezeichne, die adsorbierte' Menge als x 
und die übriggebliebene Menge Toxin (120 ßindungseinheiten — x) als c, 
kann ich hier die gewöhnliche Adsorptionsformel anwenden. Diese lautet: 


wo a und q Konstanten sind. 

Die Berechnung der Kurven nach dieser Formel wird gewöhnlich 
nach Ostwalds Vorschlag in der Weise gemacht, daß man die Log- 
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arithmen von — und c als Ordinaten bzw. Abszissen in einem Koordi- 

m 

natensystem aufträgt. Wenn die Punkte, die man so erhält, in einer 
geraden Linie sich befinden, kann man die Adsorptionsformel anwenden; 
die Tangente zu dem Kreuzungswinkel dieser Linie mit der Abszisse ist 
gleich der Konstante q (siehe Kurve 3). 



Kurve 3. 

Adsorption des Diphtherietoxins, 
x = adsorbierte Toxineinheiten. 

m « Menge des Eisenhydroxydsols (5 Promille) in Knbikztm. 
c = nichtadsorbierte Toxineinheiten (120 — x). 

Man kann jetzt durch die bekannten Größen der Formel auch die 
Konstante a berechnen. 

Die für die Adsorption des Toxins durch Eisenhydroxydsol erhaltenen 
Werte sind: 

Tabelle VII. 




x 

löge 

x 


X 

c 

m 

log M 

a 



m 


52-5 

67-5 

52-5 

1-830 

1-720 

14*8 

85*0 

35-0 

42-5 

1-534 

1*628 

16-1 

103*0 

17*0 

34-5 

1-230 

1*535 

15-6 

107*0 

13-0 

26-8 

1*115 

1-428 

14-1 

116*0 

4-0 

23-0 

0-602 

! 1*363 

15-7 

118-0 

2-0 

i 19-7 

0-301 

1-249 

15-9 


q — 0*278. a = 15*4. 


Die Übereinstimmung der gefundenen mit den rechnerischen Werten 
ist, wie der konstante Wert von a zeigt, eine recht befriedigende. Wir 
konnten also die Adsorptionsformel anwenden, um die Bindung des Toxins 
an das Eisenhydroxyd auszudrücken. 
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b) Antitoxin. 

Die Darstellung der Adsorptionskurve des Antitoxins war mit viel größeren 
Schwierigkeiten verbunden. Das Antitoxin zeigte sich in seinen Adsorptions¬ 
verhältnissen recht launisch und von allerlei nicht näher zu bestimmenden 
Nebenumständen abhängig. Eine genaue Kurve konnte ich deswegen auch 
nicht zur Darstellung bringen, obwohl es mir schließlich gelang, bei An¬ 
wendung von recht geringen Mengen von Eisenhydroxydsol einigermaßen 
konstante nnd sichere Resultate zu bekommen. Die Werte von x und e 
sind in folgender Weise erhalten: 

Zu 1 ccm Serum „150fach“ in Verdünnung 0.78 bis 50, wodurch 
gerade 120 Adsorptionseinheiten des Giftes neutralisiert wurden, wird zu¬ 
erst die entsprechende Menge Kochsalzlösung zugesetzt, und dann die be¬ 
stimmte Menge (m) des Eisenhydroxydsols. Das Gesamtvolum beträgt 
immer 10 ccm . Nach Abfiltrierung des Eisenhydroxyds wird in verschiedenen 
Gläsern je 1 ccm des Filtrats abgemessen. Jedes Kubikzentimeter enthielt 
ursprünglich 12 Einheiten des Antitoxins. In jedes Glas wurde eine ver¬ 
schiedene Anzahl Bildungseinheiten des Toxins hinzugesetzt. 



Kurve 4. 

Adsorption des Diphtherieantitoxins. 
x — m. 

x = adsorbierte Antitoxineinheiten (D. 1. n.). 
m = Anzahl Kubikzentimeter Eisenhydroxydsol (5 Promille). 

Wenn das Tier stirbt, hat es wenigstens eine freie letale Dosis be¬ 
kommen. Es muß also von dem Antitoxin wenigstens so viel an das 
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Kurve 6. 

Adsorption des Diphtherieantitoxins. 

log - log c. 

m 

x = adsorbierte Antitoxineinheiten. 
m = Anzahl Kubikzentimeter Eisenhydroxydsol. 
c = nichtadsorbierte Antitoxineinheiten. 
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Eisenhydroxyd gebunden sein, als die gegebene Anzahl Adsorptionseinheiten 
minus einer letalen Dosis entspricht. Wenn das Tier überlebt, ist nicht 
so viel gebunden, als daß eine freie letale Dosis im Kubikzentimeter Filtrat 
übrigblieb. Auf diese Weise bekomme ich so wie auch bei der Bestim¬ 
mung der Adsorption des Toxins 2 Grenzwerte, zwischen denen der ge¬ 
suchte Wert sich befinden muß. 

Ich gebe die Resultate in den Kurven 4 bis 6 wieder, doch wage ich 
nicht, für diese Kurven eine große Genauigkeit zu beanspruchen. So viel 
geht aber mit Sicherheit daraus hervor, daß das Antitoxin viel leichter 
adsorbierbar ist, als das Toxin, was für die späteren Untersuchungen 
sich von sehr großer Bedeutung zeigte. 

Die aus den Ergebnissen berechneten Werte sind: 


Tabelle VIII. 


m 

* ! 

„1 

c 

X 

i m 

! log C 1 

1 _ 1 

log* 

m 

ff 

0*2 

60 

60 

300 

i 1*779 

2*477 

I 202*0 

0-3 

86 

34 

! 268 

1-520 

2*457 

203.5 

0-4 

! 106 

14 

266 

1-146 

2*423 

200*5 

0-5 

116 

4 

j 232 

0*602 

2*366 

! 203*0 



<1 = 

0*0097. 

n = 202*3. 



Das genaue Ergebnis der Tierversuche befindet sich in 

Tab. IX. 


Eine interessante Beobachtung, die Adsorption des Antitoxins be¬ 
treffend, findet sich in der Tab. X. Um die zahlreichen Unregelmäßig¬ 
keiten, welche die Adsorptionskurve des Antitoxins zeigte, genauer zu 
studieren, machte ich einen Versuch mit zwei parallelen Reihen von Meer¬ 
schweinchen, die beide mit der 12 D. 1. neutralisierenden Dose geimpft 
wurden. Aus dieser war aber ein größerer Teil des Antitoxins mit 0*5 ccm 
5 Promille Eisenhydrosol adsorbiert. Es wurden bei beiden Reihen die¬ 
selben Abstufungen von letalen Dosen hinzugefügt. Die Mischung, mit 
der die eine Reihe (Tiere Nr. 205 bis 209) geimpft wurde, wurde sofort 
nach dem Zusatz des Adsorbens filtriert; die andere Mischung (Nr. 210 
bis 214) dagegen 2 Stunden im Brutschränke bei 37° gelassen. Die 
meisten Adsorptionsbindungen sind in der Weise von der Temperatur ab¬ 
hängig, daß von derselben Menge Adsorbens aus der gleich konzentrierten 
Lösung mit steigender Temperatur weniger adsorbiert wird. Doch ist diese 
Abhängigkeit keine sehr große. Bei chemischen Verbindungen ist die 
Sachlage meistens umgekehrt [Freundlich (11)]. 

Eine kleine Temperaturabhängigkeit ist auch bei meinem Versuch zu 
konstatieren insofern, daß die Tiere Nr. 210 bis 214 etwas länger gelebt 
haben, als die Tiere Nr. 205 bis 209. 
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Tabelle IX. 

Adsorption des Antitoxins. 

1 “ m Serum (0*78:50) (= 120 D. 1. n.) + m®*“ Eisenhydrosol mit NaCl- 
Lösung auf 10 ccm aufgefüllt. Filtrat entspricht pro Kubikzentimeter 12. 
Anfangs D. 1. n., dieses Quantum wird mit wechselnden Mengen Toxin 

versetzt. 


m Datum, 

Tier- 

Dummer 

Anzahl 

D. 1. 

Grenzwert 

1. 

Ergebnis 

Angenom* 

menerWert 

6 4.X. 

144 

1*5 

115 

3 Tage f 


145 

2-0 

110 

2 

n 

t 


146 

2-5 

105 

2 

ff 

t 


147 

3*0 

1 100 

2 

7» 

t 

5 l.X. 

139 

j l-o 

120 

überlebt 



140 

2*0 

110 

8 Tage f 



141 

! 3-0 

100 

3 

ff 

t 



142 

| 4-0 

90 

2 

ff 

t 



148 

j 5-0 

80 

2 

ff 

t 


4 5.X. 

148 

1-5 

115 

8 Tage f 



149 

2*0 

110 

3 

ff 

t 



150 

2*5 

105 

2 

ff 

t 



151 

3-0 j 

100 

2 

ff 

t 


3 7.X. 

152 

2.0 

110 

überlebt 



153 

2*5 

105 

8 Tage f 



154 1 

3-0 

100 

9 

ff 

t 



155 

3*5 

95 

3 

ff 

+ 



156 

i 4.0 

90 

5 

ff 

t ' 

13. X. 

177 

1*5 

115 

4 

ff 

+ 



178 

2-0 

110 

2 

ff 

t 



179 

2*5 

105 

5 

ff 

t 



180 

3-0 

100 

2 

ff 

t 


181 

3*5 

95 

2 

ff 

+ 

2 10. X. 

i 157 

| 8*0 

100 

2 Tage + 



158 

3-5 

95 

2 

ff 

t 



159 

4.0 

90 

2 

ff 

+ 


1 

160 

4.5 

85 

2 

ff 

t 


1 

161 

5*0 

80 

2 

ff 

t 



162 

5.5 

75 

2 

ff 

t 


16. X. 

182 

i 1-5 

115 

überlebt 



! 183 | 

2*0 

110 

! 

ff 




184 

2*5 

105 

6 Tage f 


21. X. 

201 j 

1*5 

115 

überlebt 



202 

2-0 

110 


ff 




203 

2*5 

105 


ff 




204 

3*0 

100 


ff 
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Tabelle IX. (Fortsetzung.) 


m 

Datum 

Tier¬ 

nummer 

Anzahl 

D. 1. 

Grenzwert 

Ergebnis 

Angenom- 

menerWert 

i 

11. X. 

163 

4*0 

90 H 

1 Tag t 




164 

5*0 

80 

1 

» t 


i 


165 

6.0 

70 

1 

„ t 




166 

7-0 

60 

1 

,, t 



1 

167 

8*0 

50 

1 

71 t 




168 

9*0 

40 

1 

•77 t 



15.X. 

185 

1-5 

115 

überlebt 




186 

2*0 

110 

9 Tage + 




187 

2-5 

105 

3 

77 t 




188 

8*0 

100 

4 

n t 




189 

3.5 

95 

8 

" t 

1 

0*5 

1».X. 

196 

2-5 

1 105 

3 Tage f 1 

116*0 



197 

3*0 

100 

3 

» t 




198 

3-5 

95 

2 

„ t 




199 

4*0 

90 

3 

»> t 




200 

4*5 

85 

2 

11 t 


0*4 

25.X. 

215 

1-5 

115 

überlebt 

106*0 



216 

1 2*0 

110 

6 Tage f 




217 

8-0 

100 

4 

” t 




218 

4-0 

90 

3 

t 




219 

5-0 

80 

2 

,* t 


0*8 

27. X. 

227 

2.0 

110 

4 Tage f 1 

86*0 

1 

228 

3-0 

100 

2 

» t 




229 

4-0 

90 

2 

47 t 




230 

5.0 

80 

3 

» t 




231 

6-0 

70 

2 

74 t 

1 

0-2 

28. X. 

232 

2.0 

110 

überlebt 

60*0 



233 

3-0 

100 


77 




234 

4*0 

90 


7» 




235 

5*0 

80 


77 




| 236 

6-0 ! 

70 


71 



Tabelle X. 

Adsorption des Antitoxins in ihrer Abhängigkeit von der Temperatur. 

771 = 0*5. 


Filtration 

sofort nach dem Zusatz 

i Filtration 

nach 2 Stunden im 



von 

Hydrosol bei 

19°. 



Brütschrank bei 37°. 


T.-Nr. 


22.X. 



T.-Nr. 

22. X. 


205 12D.1. 

n. + 1 • 5 D. 1. 

3 Tage tot. 

210 

12D.l.n. + 1.5 D.l. 5 Tage tot. 

206 

77 

+ 2*0 „ 

2 „ 

77 

211 

77 

+ 2-0 „ 4 „ 

77 

207 

77 

+ 3,0 » 

2 * 

77 

212 

77 

+ 3*0 „ 4 „ 

7? 

208 

77 

+ r 

3 „ 

77 

213 

77 

+ 4*0 „ 2 „ 

77 

209 

77 

+ 5*0 „ 

2 „ 

77 

214 

77 

+ 5*0 „ 2 „ 

77 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




100 110 120 


ere Kurve) und 
Kubikzentimeter. 

18 * 

Original from 
UNIVERSITY OF CALIFO 




276 


Mentz von Kbogh: 


Digitized by 


Um auch den Vergleich zwischen der Adsorbierbarkeit des ^Toxins und 
der des Antitoxins leichter zu machen, gebe ich die Kurven 7 und 8. 



Kurve 8. 

Vergleichung der Adsorption 
von Diphtherietoxin (untere Kurve) 
und 

Diphtherieantitoxin (obere Kurve). 

x = adsorbierte Menge Toxin bzw. 
Antitoxin. 

m = Angewandte Anzahl Kubikzentimtr. 

Eisenhydroxydsol (5 Promille) 

c = nichtadsorbierte Menge Toxin bzw. 
Antitoxin. 


Hier sind die m-c-Werte sowie die —-c-Werte der beiden Stoffe in dem- 

m 

selben Maßstabe aufgezeichnet. Der große Unterschied in dem Verhalten 
der beiden gegenüber dem Eisenhydroxyd ist hieraus sehr deutlich zu er¬ 
kennen. 
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Adsorption von Toxin und Antitoxin an Kaolin. 

Biltz und seine Mitarbeiter haben, wie oben erwähnt, gefunden, daß 
es nur die positiv geladenen Kolloide sind, die die Toxine adsorbieren 
können. Negativgeladene haben diese Fähigkeit nach dem Verf. nur in 
sehr beschränktem Grade. 

Ich habe einige Versuche mit dem negativ geladenen Kaolin angestellt, 
die ich in Tabelle XI und XII wiedergebe. 


Tabelle XI. 

Adsorption des Toxins mit Kaolin, 
a) 1 ccm Gift. 8 ccm NaCl-Lösung. 1 cem Kaolinsuspension etwa 5 Promille. 


k) 1 » » ^ ,, ( » ^ » tf >* ^ » 


Datum 

1 

Tier¬ 

nummer 

i.. 

Anzahl D. l. f urspr. 
enthalten in der 
Injekt-Flüssigkeit 

Grenzwert 

Ergebnis 

a) 27. XU. 

463 

12-0 

110 

3 Tage f 


464 

6-0 

100 

4 „ t 

i 

465 

3-0 

80 

3 „ f 

i 

466 

2.0 

60 



467 

1-5 

40 

überlebt 

b) 29. XII. 

473 

12-0 

110 

2 Tage + 

1 

474 

6-0 

100 

2 „ t 

475 

3*0 

80 

4 „ t 


476 

2*0 

•60 

5 „ t 


477 

1-5 

40 

überlebt 


Tabelle XII. 


Adsorption des Antitoxins an Kaolin. 

a) 1 ccm Serum 0-78—50. 8 ccm NaCl-Lösung. l ccra Kaolinsuspension. 

Jedes Tier bekommt l ccm + angegebene Anzahl D. 1. 

b) 1 cm Serum 0*78—50. 4 ccm NaCl-Lösung. 5 com Kaolinsuspension. 

Jedes Tier bekommt 1 ccm + angegebene Anzahl D. 1. 


Datum 

a) 27. XU. 

Tier¬ 

nummer 

468 

469 

470 

471 

472 

Anzahl D. 1. 

1 

3 

5 

7 

9 

Grenzwert 

• 

120 

100 

80 

60 

40 

Ergebnis 

überlebt 

V 

7 » 

77 

V 

b) 29. XII. 

478 

1 

120 

überlebt 


479 

3 

100 



480 

5 

80 

» 


481 

7 

60 

>7 


482 

9 

40 

77 
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Aus diesen geht hervor, daß das Toxin zwar adsorbiert wird, aber wie 
es scheint, nicht sehr stark. Doch lassen sich diese Versuche mit denen, 
die mit Eisenhydroxyd angestellt worden sind, nicht ohne weiteres quan¬ 
titativ vergleichen, da die adsorbierende Oberfläche der kolloiden Teilchen, 
die für die Adsorption maßgebend ist, uns in beiden Fällen ganz un¬ 
bekannt ist und sich so jedem Vergleich entzieht. Daß in ein und dem¬ 
selben Hydrosol oder Suspension die Oberfläche von dem Volumen direkt 
abhängig ist, ist selbstverständlich; aber über die Größe der adsorbieren¬ 
den Oberfläche zweier verschiedener Kolloidsuspensionen von ganz un¬ 
gleichem Charakter können wir uns keine bestimmten Anschauungen bilden, 
wenn nicht hierüber Versuche angestellt worden sind. Nun sind in dem 
vor mir angewandten Eisenhydroxydsol die Teilchen zunächst von ultra- 
mikroskopischer Größe. Bei der Ausfällung nehmen sie rasch an Größe 
zu und erscheinen allmählich als mit bloßem Auge sichtbare Klumpen. 
Das Kaolin dagegen ist eine recht feine Suspension, die aber während des 
ganzen Versuches ihre Oberfläche konstant hält. Die Größe der Teilchen 
steht ungefähr an der Grenze der Filtrierbarkeit durch ein Barytfilter, 
sie sind also immerhin recht klein. Unter diesen Verhältnissen kann 
aber kein sicherer Vergleich zwischen der Adsorptionsfähigkeit des Eisen¬ 
hydroxyds und des Kaolins gemacht werden. Sie adsorbieren beide und 
eine 5°/ 00 Suspension bindet je nach ihrer Menge mehr oder weniger von 
dem Toxin; ein sehr großer Unterschied scheint nicht zu bestehen. 

Die Adsorption des Antitoxins scheint aber bei den beiden Adsorben- 
tien eine durchaus verschiedene zu sein. Das Eisenhydroxyd bindet das 
Antitoxin sehr ausgiebig, das Kaolin innerhalb der Grenzen, in denen 
meine Versuche angestellt worden sind, überhaupt nicht. Ich habe die 
Versuche nicht bis zu der Grenze geführt, wo die Adsorption der ersten 
Spuren von Antitoxin sichtbar werden würden; die Versuchsfehler sind 
hier zu groß, um einigermaßen sichere Eesultate zu bekommen. 

Immerhin ist es eine recht interessante Beobachtung, daß das Anti¬ 
toxin sich nicht an die Teilchen einer negativ geladenen Suspension ad¬ 
sorbiert. Weitaus die meisten kolloidalen Stoffe und Suspensionen sind 
negativ geladen, auch die Eiweißsubstanzen und die roten Blutkörperchen, 
wogegen positiv geladene Kolloide im Tierkörper kaum zu finden sind. 
Deswegen kann auch das mit sehr starker Adsorptionsaffinität ausgestattete 
Antitoxin im Tierkörper frei kreisen und sich nur an das freie (oder viel¬ 
leicht auch gebundene) Toxin, das es vorfindet, binden. Wenn das nicht 
der Fall wäre, würde das Antitoxin niemals im Tierkörper dem Toxin be¬ 
gegnen können, es würde gleich nach seiner Injektion an Eiweißkörper, 
an rote Blutkörperchen, kurz an jede feste Oberfläche, der es begegnet, 
adsorbiert werden. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Diphtherietoxin und Antitoxin. 


279 


Die Bindnng von Toxin und Antitoxin. 

Ich habe also zunächst zeigen können, daß sowohl Toxin als Anti¬ 
toxin adsorbierbare Stoffe sind, die sich an ein ganz unspezifisches Adsorbens 
binden können. Daß ihr gegenseitiges Verhalten dasselbe ist, und daß 
die Absättigungskurve des Toxins zunächst eine große äußerliche Ähn¬ 
lichkeit mit der Adsorptionskurve des Toxins an Eisenhydroxyd hat, geht 
aus den Kurven 9—11 hervor. Die Versuche sind hier sehr eindeutig 
gewesen und die theoretisch aus der Adsorptionsformel berechneten Kurven 
9 und 10 fallen durchaus innerhalb der durch die Versuche gegebenen 
Grenzen, wie auch die Tabellen XIII und XIV zeigen. 



Kurve 9. 

Bindung von Toxin und Antitoxin. 
m — x. 

m = angewandte Menge Antitoxin in Bruchteilen der neutralisierenden Menge aus¬ 
gedrückt. 

x = neutralisierte Menge Toxin. 

Tab. XIV zeigt, daß die Versuche in ganz analoger Weise angestellt 
sind wie die Versuche mit Eisen hydroxyd, nur ist die Einheit des Anti¬ 
toxins nicht dieselbe wie die des Eisenhydroxyds. Diese bezieht sich auf 
Kubikzentimeter eines bestimmten Hydrosols, während für das Antitoxin 
die Menge als Einheit angesehen worden ist, die gerade ausreicht, um die 
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angewandten 120 Adsorptionseinheiten des Toxins zu neutralisieren. — In¬ 
folgedessen bekomme ich auch andere Zahlen für die Konstanten. 



Kurve 10. 

Bindung von Toxin und Antitoxin. 

x = neutralisierte Menge Toxin in Ad¬ 
sorptionseinheiten. 

m = angewandte Menge Antitoxin in 
Bruchteilen der neutralisierenden 
Menge ausgedrückt. 

c = nichtneutralisierte Menge Toxin in 
Adsorptionseinheiten. 


-*c :o vo co 80 ioo 


Wie oben erwähnt, hat das Toxin während der Versuche an Wirk¬ 
samkeit eingebüßt. Die letale Dosis ist von 0*0083 im August bis 0*013 
im Dezember gestiegen: 

Anfang November, als diese Versuche gemacht wurden, ist sie wahr¬ 
scheinlich auch größer als 0*083 ecm gewesen. 
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Eine einfache Überlegung zeigt, daß diese Steigerung der letalen 
Dosis die Form der Kurre nicht beeinträchtigen kann, sondern daß nur 
die Konstanten einen anderen Wert bekommen. Setzen wir in der ur- 



Bindung von Toxin und Antitoxin, 
log 1 — lo % c • 

fit 

x = neutralisierte Menge Toxin. 
m — angewandte Menge Antitoxin. 
c = nichtneutralisierte Menge Toxin. 

sprünglichen Adsorptionsformel nicht x und c, sondern die experimentellen 
Zahlen, aus denen x und c gefunden sind, so bekommen wir 

»—1 j n —l 

x =- a und c = a - a 

n n 

oder, da die letale Dosis nicht mehr gleich einer Bindungseiuheit ist, 
sondern größer = rf-Bindungseinheiten 



setze ich diese Werte in die Adsorptionsformel ein so bekomme ich 



Da ich für n (die angewandte Anzahl Bindungseinheiten) nur zwei 
Grenzwerte habe, aus denen ich mittels Interpolation die einzelnen Punkte 
bestimmen muß, und ich hier einen exakten Wert für n brauche, habe 
ich n aus der Formel: 

n — d 

x = - a , 

n 7 

wo wie in der ursprünglichen Berechnung d = 1 gesetzt ist, berechnet 

a 

V =- 

a — x 
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Tabelle XIII. 

Partielle Sättigung des Toxins. 

Toxin l ccm =120 Adsorptionseinheiten. Serum 150. 0*78—50 1 ccm = 
120 Antitoxineinheiten (D. 1. n.). Antitoxinmenge im Versuch = m ccm 
der Verdünnung. Gesamtvolumen = 10 ccm = 12 angew. Dosen pro ccm. 


m 

Datum 

Tier- 

Dummer 

Anzahl 

ccm 

Anzahl 
a. e. 

Grenz¬ 

wert 

Ergebnis 

Angenom¬ 
mener Wert 

0-1 

3. XI. 

251 

Ver¬ 

1-09 

10 

23 Tage + 

(45) 




dünnung 



Toxontier 



252 

1—12 

1 ccm = a e. 

1-20 

20 

6 Tage f 




253 


1*39 

34 

3 „ f 




254 


1-50 

40 

5 » t 


0*2 

31. X. 

241 

Ver¬ 

1.09 

10 

überlebt 

(77) 



242 

dünnung 

1—12 

1-20 

20 

” 



243 

1 ccm = a.e. 

1-39 

34 





244 


1-50 

40 

” 



3. XI. 

255 


1*73 

50 





256 


2*00 

60 

V 




257 


2-40 

70 

” 



22. XII. 

454 


2-00 

60 

>> 




455 


2-40 

70 

4 Tage f 




456 


3-00 

80 

3 »» 1" 




457 


4-00 

90 

1 3 „ t 


0-3 

8. XI. 

268 

Ver¬ 

2-40 

70 

26 Tage f 

(96) 


1 


dünnung 



Toxontier 



269 

1—12 

1 ccm = a.e. 

3*00 

80 

25 Tage f 







Toxontier 




270 


4-00 

90 

28 Tage + 








Toxontier 1 




271 


6-00 

100 

2 Tage f 




272 

| ccm 

12*00 

110 

2 7 __ 


0-4 

10. XI. 

285 

0-25 

3-00 

80 

überlebt 

(107) 


1 

286 

0*33 

4-00 

90 

>> 



1 

287 

0-50 

6-00 

100 




1 

288 

1-00 

12-00 

110 

3 Tage f ; 




289 

2-00 

24-00 

115 

2 t 


0-7 

11. XI. | 

290 

0-50 1 

6-00 

100 

25 Tage f 

(117) 







Toxontier 




291 | 

1-00 

12-00 

110 

8 Tage f ' 




292 

2-00 

24-00 

115 

4 „ t 5 
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Tabelle XIV. 


m 

X 

X 

m 

c 

log~ 

m 

löge 

q • log c 

loga 

a 

0-1 

45 

450 

75 

2-635 

1*875 

0-585 

2*068 

117 

0-2 

77 

385 

43 

2-585 

1-634 

0-512 

2*073 

118 

0-3 

96 

320 

24 

2-505 

1*328 

0*432 

2-078 

119 

0-4 | 

107 

268 

13 

2-438 

1*114 | 

0*356 

2-072 

118 

0-7 

117 

16S , 

3 

2*225 

0-477 | 

0*14‘J 

2-076 

119 


j = 0*312. a = 118.2. 


Wenn ich diese Werte von n in die Adsorptionsformel in der Version, 
die ich oben gegeben habe, einsetze, kann ich auch den mutmaßlichen 
Wert von d im November einführen und so die Konstanten berechnen. 
Ich habe <f=l*3n gesetzt (D. 1. = 0*0107), was der wahrscheinliche 
Wert anfangs November ist. Auch hier fallen die Logarithmen in eine 
gerade Linie, ein Beweis, daß die Adsorptionsformel sich an wenden läßt. 


Tabelle XV. 



m 

n 

d 

d 

1 - 

X 

X 

c 

log * 

log c 

q löge 

log n 

n 



\ 

n 

n 


m 


m 




0 

• 1 

1*86 

0-70 

0-30 

36-0 

360 

i »4 

2-556 

1-924 

0*424 

2.132! 

135 

0 

• 2 

2-8 1 

0*46 

0-54 

65-0 

325 

; 55 

2-513 

1*740 

0-370 

2*143 | 

139 

0 

• 3 

5*0 

0-26 

0-74 j 

89-0 

297 

1 31 

2*473 

1-491 

0-327 

2-146 

140 

0 

-4 

9-25 

0-14 

0-86 

103*0 

258 

17 

2*412 

1.231 

0-270 

2-142 | 

139 

0 

-7 

40*00 

0-032 

0-968 

116-76 

180 

3-24 

2*256 

0-562 

0-110 

1 2*146 

140 

0 

• 82 




118*7 

146 

1.3 

2*166 

0-114 

0-025 

2*141 

138-2 

1 

-005 




119*5 

118-7 

0-5 

2*075 

0-70—1 

0.93—1 

2*141 

138*2 


2 = 0-220. a = 138*2. 

Die Werte der Konstanten sind etwas geändert, q ist etwas kleiner, a 
größer geworden, aber sie haben durchaus ihren Charakter als Konstanten 
beibehalten. Der Wert von x für m = 1 ist in der letzten Tabelle etwas 
kleiner gesetzt als in der ersteren. Dieser Wert ist, wie aus den Proto¬ 
kollen ersichtlich, nicht mit hinreichender Genauigkeit bestimmt. Ich 
habe aber von weiteren Versuchen Abstand genommen, da, wie oben er¬ 
örtert, der Anfangsteil der Kurve überhaupt sehr viel an Genauigkeit zu 
wünschen übrigließ. 

Unter der Berechnung der Konstanten durch die gefundenen Werte 
von x und e habe ich noch zwei Reihen Zahlen eingestellt. Diese Reihen 
geben an, wie viel Antitoxin hinzugesetzt werden muß, um aus 120 Bin¬ 
dungseinheiten eben eine letale Dosis übrigzulassen, die andere gibt den 
Wert von c, wenn gerade die ursprünglich berechnete Serummenge an- 
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gewandt wird, diese wird gleich 0*5 com , ein Wert, der vielleicht etwas zu 
groß ist, um als L 0 zu gelten. Doch kann man aus der Tab. 1B ersehen, 
daß z. B. das Tier 287 glatt überlebt hat, obwohl das nächste Tier 288, 
das die doppelte Dosis bekommen hat, am dritten Tag gestorben ist. 
Hier ist also wenigstens eine halbe letale Dosis gegeben worden, und doch 
hat das Tier keine Symptome gezeigt. Derartiges kann auch anderswo 
aus den Tabellen gefunden werden (215 bis 217 Tab. IV, 268 bis 273 
Tab. VII), obwohl hier doch die Toxone das Bild etwas stören. 

Wenn die Bindung von Toxin und Antitoxin eine Adsorptionsbindung 
sein soll, muß sie wie die anderen Adsorptionsbindungen mit sehr 
großer Geschwindigkeit vor sich gehen. Es galt zunächst dies zu unter¬ 
suchen, und die Methode, die ich da anzuwenden hatte, ergab sich un¬ 
mittelbar aus der Kurve 7. Aus dieser ist ersichtlich, daß 120 Bindungs¬ 
einheiten Antitoxin von l ccm 5 Promille Eisenhydroxyd vollständig adsorbiert 
werden, während von 120 Bindungseinheiten Toxin nur 52 gebunden 
werden. Aus einer Mischung von zwei Substanzen, die beide durch ein 
und dasselbe Adsorbens gebunden werden, werden zwar etwas geringere 
Mengen adsorbiert, als wenn nur eine Substanz sich in der Lösung be¬ 
fände. Die Adsorption jeder einzelnen Substanz folgt aber denselben Ge¬ 
setzen wie früher (Masius, zit. nach Freundlich). Wenn also in einer 
Mischung von Toxin und Antitoxin die beiden Stoffe frei nebeneinander 
existieren könnten, mußte ich durch 1 ccm 5 Promille Hydrosol alles Anti¬ 
toxin an Eisenhydroxyd binden können, einen Teil des Toxins aber in 
dem Filtrat Zurückbleiben lassen, so daß die ungiftige Mischung von 
Toxin und Antitoxin wieder giftig werden konnte. 

Ich habe auch einen derartigen Versuch angestellt, der in Tab. XVI 
zu finden ist. 

Tabelle XVI. 

Adsorption der Mischuug von Toxin und Antitoxin. 

Toxin 1 ccm = 120 D. 1. 

Serum „150fach“ 0*78 bis 50 1 ccm = 120 D. ln. 

NaCl-Lösung 7 eera . 

Sofort nach der Mischung von Toxin und Antitoxin wird 1 ccm 5 Promille 
Eisenhydroxvdsol zugesetzt. Sofort filtriert. Vom Filtrat bekommt: 

Tier-Nr. 245 2-0 anfängliche D. 1. glatt. 

246 2-4 

247 3-0 

248 4-0 

249 6-0 

250 12*0 

1 ccm Toxin (120 a. e.) und die entsprechende Menge Antitoxin 
wurden gemischt und sofort nach der Mischung wurde 1 ccm 5 Promille 
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Hydrosol zugesetzt und möglichst schnell filtriert. Das Filtrat wurde in 
wechselnden Mengen Meerschweinchen injiziert. Kein einziges von den 
Tieren ist überhaupt krank geworden, ein Beweis dafür, daß das Toxin 
nicht in wesentlicher Menge sich frei in der Flüssigkeit befinden konnte. 
Die Bindung muß also sehr schnell erfolgen, was auch mit der Auffassung 
von der Bindung von Toxin und Antitoxin als einer Adsorptionsbindung 
in Einklang steht. 


Das Schicksal des adsorbierten Toxins. 

Wie in der Einleitung erwähnt, hatten Biltz und seine Mitarbeiter 
eine scheinbare Entgiftung des Toxins durch seine Adsorption gefunden. 
Ich habe schon damals auf die Möglichkeit hingewiesen, daß dies eine 
Folge des Auswaschens des Eisenhydroxyds mit destilliertem Wasser sein 
könnte; ich habe deswegen in meinen Versuchen von irgend einer Waschung 
abgesehen. 

Hatten mir doch meine Versuche gezeigt, daß das Filtrat ganz un¬ 
giftig war, wenn ich 1 ccm Gift mit 1 ccm 5 Prozent Eisenhydroxydsol ver¬ 
setzte (Tab. 16). Wenn also durch Einverleibung des suspendierten Eisen¬ 
hydroxydes eine Toxinwirkung zustande käme, müßte diese eine Wirkung 
des adsorbierten Toxins sein. 


Tabelle XVII. 

Vollständige Adsorption des Toxins. 

1 ccm Gift. 8 ccm NaCl-Lösung. 1 ccra 5 prozent. Hydrosol. Filtriert. 
Von dem Filtrat bekommt: 


Datum 

Tier- 

uummer 

i Anzahl 

ccm 

I Anzahl 

D. 1. 

28. VIII. 

21 

V, 

6 


22 

i 

12 


23 

2 

24 


24 

3V, 

42 


Ergebnis 

glatt überlebt 
>♦ » 

»» »> 

>* V 


Ich habe auch nicht den Bodensatz abfiltriert, da durch Filtration 
die feinen ausgefallten Flocken des Eisenhydroxyds sich zu großen Klumpen 
zusammenballten, was eine feine und gleichmäßige Verteilung unmöglich 
machte. Auch haftete Eisenhydroxyd so fest an dem Filter, daß eine 
vollständige Loslösung desselben unmöglich war und somit auch eine 
genaue Dosierung. 

Ich bin deswegen so vorgegangen, daß ich auf die Trennung des 
Eisenhydroxyds von der Flüssigkeit ganz verzichtet habe, da sich ja her¬ 
ausgestellt hat, daß die Flüssigkeit kein Toxin mehr enthielt. Ich habe 
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zunächst zu 1 ccm Gift + 8 ccm NaCl-Lösung 1 cem Hydrosol von 5 Prozent 
zugesetzt, nachträglich mit Kochsalzlösung auf 100 ccm Volumen verdünnt 
und tüchtig geschüttelt. 

Es kann möglich sein, daß durch die Verdünnung der Suspension 
etwas Toxin sich von dem Eisenhydroxyd losgelöst hat. Sollte dies der 
Fall sein, so müßte die Bindung eine sehr lockere sein, was übrigens sehr 
wohl möglich ist, da ja Biltz und seine Mitarbeiter nach dreimaliger 
Waschung keine Giftigkeit des Eisenhydroxyds konstatieren konnten. Dies 
würde aber meine Versuche gar nicht beeinträchtigen, da, wie schon er¬ 
wähnt, die Versuche in Tab. XVII zeigen, daß ursprünglich alles Toxin 
an das Eisenhydroxyd gebunden war. Wenn durch die verdünnte Sus¬ 
pension eine Giftwirkung zustande kommt, muß diese Giftwirkung durch 
das Gift zustande kommen, das an das Eisenhydroxyd gebunden gewesen 
ist, gleichgültig, ob sich nachträglich etwas losgelöst haben sollte. 


Tabelle XVIII. 

Schicksal des adsorbierten Toxins. 

1 ccm Toxin mit l ccm 5prozent. Eisenhydroxyd versetzt, mit NaCl-Lösung 
auf 100 ccra aufgefüllt. Von der Suspension bekommen die Tiere in D. 1. 
(1 D. 1. = 0*008 ccm ). Am 28. X. bekamen die überlebenden Tiere je 4 D. 1. 
20. IX. 
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M 
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iS 
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1-0 

£ 

; 262 

250 

255 

250 

250 

260 

245 

250 

350 

4 ' 

1 Tag f 

109 

1-0 

Sc 

; 270 

255 

250 

260 

250 

250 

240 

260 

350 4 

2 Tage + 

110 

1-5 

c 

272 

1 275 

280 

280 

280 

280 

270 

260 

335 

4 

2 „ t 

111 

1-5 i 

"i 

j 252 

240 

225 

200 

185 

185 

+ 





112 

2-0 

'S 

230 

210 

195 

+ 
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2 • 0 I 
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! 240 
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235 

230 

230 

220 

220 
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+ 





Kontrollen mit unverändertem Toxin gespritzt 
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1-0 

£ 

fco 
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Von der verdünnten Suspension habe ich eine knappe letale Dosis 
(0*8 ccra ) 1*5 D. 1. (1*2 ccm ) und 2 D. 1. (1-6 ccm ) je 2 Tieren eingespritzt. 
Als Kontrolle habe ich je 2 Meerschweinchen dieselbe Menge verdünnten 
Toxins (1:) injiziert. Wie aus Tab. XVIII ersichtlich, wurden die Tiere 
sehr genau beobachtet und jeden Tag gewogen. 

Eine gewisse Schwächung des Toxins ist unverkennbar. Die Kontroll- 
tiere sind alle bis auf eins innerhalb 4 Tagen gestorben, während von den 
mit adsorbiertem Toxin behandelten Tieren 3 überlebt haben und ein 
viertes mit 2 letalen Dosen geimpftes Tier 3 Wochen gelebt hat, bis es 
schließlich kachektisch gestorben ist. 

Von einer Neutralisation des Toxins oder von einer Zerstörung des¬ 
selben im Sinne von Biltz und seiner Mitarbeiter kann dagegen keine 
Rede sein. Die Tiere haben in den ersten Wochen erheblich an Gewicht 
abgenommen; hei sämtlichen überlebenden Tieren bildeten sich große 
Nekrosen aus, und erst, wenn diese geheilt waren, fingen die Tiere an zu 
gesunden und im Gewicht zuzunehmen. Nach 5 Wochen hatten die 
3 überlebenden Tiere 60 bis 100*™ zugenommen, waren munter, fett und 
in sehr gutem Gesundheitszustand. (Jm darzulegen, daß auch diese Tiere 
unter dem Einfluß des Diphtherietoxins gestanden hatten, habe ich dann 
einem jeden von ihnen 4 letale Dosen Toxin injiziert; die Tiere haben 
sich auch gegen das Toxin als überempfindlich gezeigt, indem sie sehr 
schnell eingegangen sind (am 1. und 2. Tag, wogegen ein nicht vor¬ 
behandeltes Kontrolltier am 3. Tag gestorben ist). Auch ist eine lokale 
Überempfindlichkeit in der Gegend der Narbe der alten, jetzt ganz ge¬ 
heilten Nekrose sehr deutlich hervorgetreten. Die Narbe war serös durch¬ 
tränkt, etwas blutig infiltriert und war so weich geworden, daß sie durch 
das Aufspannen der Tiere riß und ein Loch von der Größe der ursprüng¬ 
lichen Nekrose entstand. Das eine von den Kontrolltieren, das noch über¬ 
lebte, war inzwischen abgemagert. Es hat auch 4 letale Dosen bekommen 
und ist am anderen Tag gestorben, ohne daß es Symptome lokaler Über¬ 
empfindlichkeit gezeigt hätte, wie die mit adsorbiertem Toxin behandelten 
Tiere. Daß das Eisenhydroxyd allein ohne Wirkung ist, dafür spricht das 
Verhalten des Tieres Nr. 52 (Tab. V). Es hat durch reine Bouillon aus¬ 
gefälltes Hydroxyd bekommen; irgend eine Spur von Krankheitssymptomen 
hat es nicht gezeigt. 

So ausgesprochen wie die Analogie zwischen der Bindung des Toxins 
an Antitoxin und an Eisenhydroxyd ist, wenn man nur die quantitative 
Seite der Sache ins Auge faßt, so durchaus verschieden verhält sich also 
die Sache, wenn man die Qualität des durch die Binduug von diesen 
beiden entstandenen Produktes berücksichtigt: in dem einen Falle eine 
völlige Entgiftung, in dem anderen eine kaum geschwächte 
Giftwirkung. Ja, es ist mir sogar sehr wahrscheinlich, daß die Schwächung, 
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die das Toxin durch die Bindung an Eisenhydroxyd erfahren hat, nur 
dem Umstand zuzuschreiben ist, daß das Toxin an die recht großen un¬ 
löslichen Klumpen des Eisenhydroxyds gebunden ist, und daß deswegen 
seine Aufnahme in den Tierkörper sehr erschwert wird. Ich habe schon 
darauf hingewiesen, daß hei Tieren, welche mit Dosen, die um den Wert 
der einfach tödlichen liegen (etwas kleiner oder auch zuweilen etwas größer), 
geimpft worden sind, sehr schnell aus dem Infiltrat sich eine Nekrose 
bildet; dadurch wird ein Teil des Toxins entfernt, und das Tier wird da¬ 
durch gerettet. Dies scheint mir bei den überlebenden Tieren dieses Ver¬ 
suches der Fall gewesen zu sein. Ein größerer Teil des Toxins ist in der 
nekrotischen Partie liegengeblieben und hat überhaupt keine Wirkung ent¬ 
falten können; eine Entgiftung hat überhaupt nicht stattgefunden. 

Damit kein Zweifel bestehen kann, daß keine katalytische oder anders¬ 
artige Zerstörung des Giftes durch die Adsorption stattfindet, verweise ich 
auf die beiden Tiere Nr. 50 und 51 (Tab. V). Sie sind beide mit der 
gleichen Menge durch Eisenhydroxyd adsorbierten Giftes geimpft worden, 
das eine Tier mit frisch adsorbiertem, das andere mit Gift, das 24 Stunden 
an das Eisenhydroxyd gebunden gewesen ist. Es besteht kein Unterschied; 
die Tiere sind beide an demselben Tage gestorben. Dagegen wissen wir, 
daß das Antitoxin das Gift sofort unschädlich macht. Ob ich die Tiere 
sofort nach der Mischung oder kürzere oder längere Zeit nacher mit einer 
unschädlichen Toxin-Antitoxinmischung impfe, ist für das Tier gleichgültig; 
es wird in beiden Fällen nicht krank. 


Sekundäre chemische Bindung an Toxin nnd Antitoxin. 

Wir wissen durch eine Reihe von Untersuchern, daß die Bindung von 
Toxin und Antitoxin mit der Zeit eine festere wird, und daß zwar in der 
ersten Zeit nach der Mischung eine Lockerung stattfinden kann, später 
aber dies nicht mehr möglich ist. 

Schon Dönitz (12) hatte gefunden, daß die Menge Antitoxin, die 
nötig war, um ein mit einer bestimmten Menge Toxin vergiftetes Tier zu 
heilen, mit der Zeit, die zwischen der Injektion von Toxin und dem Anti¬ 
toxin verstrich, eine immer größere sein mußte. Spätere Versuche von 
Martin uud Cherry (12) zeigten, daß dies auch in vitro der Fall war. 
Sie konnten zunächst durch Filtrationsversuche das Toxin von dem Anti¬ 
toxin trennen. Zu diesem Zwecke benutzten sie mit Gelatine imprägnierte 
Tonfilter und filtrierten unter sehr hohem Druck. Die Toxin„moleküle“ 
sind kleiner als die Antitoxin„moleküle“ und gingen teilweise durch ein 
Filter, das noch die Antitoxinteilchen zurückhielt. Dies gelang aber nur 
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in der ersten Zeit nach der Mischung, nach etwa einer halben Stunde 
war die Bindung eine so feste, daß die Trennung nicht mehr gelang. Die 
anfängliche Adsorptionsbindung zwischen Toxin und Antitoxin muß also 
eine sehr lockere sein, da sie durch einfache Anwendung von Druck los¬ 
zureißen ist; doch sind die Drucke, die Martin und Cherry angewandt 
haben, recht große (bis 50 Atmosphären). Diese Versuche lassen sich mit 
meinen vergleichen, da sie ebenfalls mit Diphtherietoxin und -antitoxin 
angestellt sind. Mit dem haltbaren Schlangengift kann man denselben 
Versuch in anderer Form anstellen, indem man die Mischung von Toxin 
und Antitoxin auf 68° erhitzt. Dadurch wird das Serum zerstört, das 
Gift, das diesen Wärmegrad verträgt, wird dadurch aus der Mischung 
regeneriert. 

Auch bei dem Diphtherietoxin und -antitoxin besteht ein solcher 
Unterschied in der Thermostabilität. Doch ist die Sachlage hier eine um¬ 
gekehrte, indem das Toxin durch Erwärmen auf 60° nach kurzer Zeit 
abgeschwächt und zerstört wird, während das Antitoxin diese Temperatur 
anstandslos lange Zeit vertragen kann. 1 Ich habe eine Reihe Versuche 
angestellt, um zu erforschen, inwieweit eine Veränderung in der Menge 
Antitoxin, die sich durch Erwärmen auf 60° regenerieren ließ, mit der 
Zeit stattfindet. Für Rauschbrandtoxin und -antitoxin hatten ja schon 
Grassberger und Schattenfroh derartige Versuche angestellt; doch 
haben sie das Verhalten verschiedener Gemische untersucht, nicht so wie 
ich gleiche Gemische zu verschiedenen Zeiten nach der Herstellung. 

Ich bin in folgender Weise verfahren: 

Zu 1 ccm Toxin habe ich die entsprechende Menge Antitoxin zugesetzt, 
das Volum durch Auffüllen mit NaCl-Lösung auf 10 ccm gebracht und sowohl 
sofort als auch nach 15, 30, 45, 60 und 75 Minuten auf 60° erwärmt. Das 
Erwärmen nahm 1 / 2 bis 3 / 4 Minute in Anspruch, bis die Temperatur der 
Mischung auf 60° stieg. Das die Mischung enthaltende Reagensglas wurde 
dann in ein Wasserbad von 60° gestellt und verweilte dort x / 4 bis 1 / a Stunde, 
dann wurde in verschiedene Gläser je 1 com (= 12 ursprüngliche Antitoxin¬ 
einheiten) gefüllt und eine verschiedene Anzahl Adsorptionseinheiten Toxin 
zugesetzt. Die Mischungen wurden verschiedenen Tieren eingespritzt, und 
so konnte ich untersuchen, wie viel von dem Antitoxin regeneriert war. ln 
Tab. XIX sind die vollständigen Resultate meiner Versuche angeführt. Wie 
ersichtlich, ist es durch sofortige Erwärmung gelungen, 60 bis 70 D. 1. n. 
wiederzugewinnen. Später wird die regenerierte Menge kleiner und nach 
30 Minuten und später hält sie sich auf 20 bis 30 D. 1. n. 


1 Siehe Madsen in Kraus und Levaditis Handbuch . Art. Diphtherietoiin 
und Diphtherieantitoxin. 
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Tabelle XIX. 

Chemische Bindung zwischen Toxin und Antitoxin. 

Toxin 1*00. NaCl-Lösung 8*00. Serum 0-78—50 1*00. Nach an¬ 
gegebener Zeit auf 60° während 15 bis 30 Minuten erwärmt. Jedes Tier 
erhält l“ m + angegebener Anzahl D. 1. 


1 

j 

Zeit j Datum 

1 

Tier- 

nummer 

Anzahl 

D. 1. 

zngesetzt 

Ent¬ 
sprechende 
Menge A.-T. 
reg^_ 

Ergebnis 

Ange¬ 

nommener 

Wert 

Sofort 1 4. XI. 

258 

1 

0 

überlebt 

60—70 

1 

259 

2 

10 

j» 


1 

260 

3 

20 

yy 



261 

4 

30 

yy 


1 

262 

5 

40 

yy 


8. XI. 

273 

6 

50 

2 Tage f 


| 

274 

7 

60 

2 „ t 



275 

8 

70 

2 „ t 



276 

9 

80 

2 „ t 



277 

10 

90 

2 „ t 



278 

11 

100 

2 „ t 


1 

279 

12 

110 

2 „ t 


14. XI. 

293 

6 

50 

4 „ t 



294 

7 

60 

6 » t 


1 

295 

8 

70 

3 yy T 



296 

9 

80 

2 „ t 



297 

10 

90 

2 „ t 


i 

298 

11 

100 

2 „ t 


1 

299 

12 

110 

2 „ t 


15 Min. 9. XI. 

i 

280 

4 

30 

26 Tage t 
Toxontier 

40-50 


281 

5 

40 

9 Tage f 



282 

6 

50 

4 „ i 



283 

7 

60 

8 »* "t 



284 

8 

70 

3 „ t 


30 Min. 5. XI. 

263 

1 

0 

überlebt 

20-30 


264 

2 

10 

y* 



265 

3 

20 

V 



266 

4 

30 

4 Tage f 



267 

5 

40 

4 „_ t j 


45 Min. 15. XI. 

300 

1 

0 

überlebt 

20—30 


301 

2 

10 

yy 



302 

3 

20 

yy 



303 

4 

30 

)» 


3. XII. 

355 

2 

10 




350 

3 

20 

yy 



357 

4 

30 

5 Tage j 



358 

5 

40 

* yy i 
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Tabelle XIX. (Fortsetzung.) 


Zeit 

60 Min. 


75 Min. 


Kontrolle. 13. XII. 


Mischung wie vorher: 

Tier- 

nummer 

Anzahl | 
i Dl. 
zugesetzt 

Ergebnis 

Auf 60° erwärmt uach 50 Minuten. 

408 

3 

überlebt 


409 

4 

7 Tage f 


410 

5 

" f 

Nicht erwärmt. 

411 

1 

überlebt 


412 

2 

»» 


413 

3 

4 Tage f 


414 

4 

6 „ t 


415 

I 5 

4^7 


416 

6 

3 >> T 


417 

7 

3 „ t 


i 

Datum j 

Tier¬ 

nummer 

Anzahl 

D. 1. 

zugesetzt 

Ent¬ 
sprechende 
Menge A.-T. 
reg. ! 

Ergebnis 

1 Ange¬ 
nommener 
Wert 

17. XI. 

304 

1 

0 

überlebt 

20-30 


305 

2 

10 




306 

3 

20 

V 



307 

4 

30 

1 Tage f 


17. XI. 

308 

1 

0 

überlebt 



309 

2 

10 


1 

| 

310 

3 

20 

99 


3. XII. | 

359 

2 

10 

yy 


, 

360 

3 

20 

99 


1 

361 

4 

30 

yj 



362 

5 

40 | 

4 Tage f 

! 


Leider war es nicht möglich, so genaue Resultate zu bekommen, daß 
eine Geschwindigkeitskurve sich daraus konstruieren ließ. Die Methode 
konnte aber das auch nicht leisten. Erstens ist, wie ersichtlich, die „Reak¬ 
tion“ in 30 Minuten vollendet, die Zeit, die zur Zerstörung des Toxins 
nötig ist, macht sich dann schon stark fühlbar. Außerdem geht auch die 
Reaktion bei 60° wahrscheinlich viel schneller vor sich als bei 19°, so daß 
das Endresultat eine Resultante zweier entgegengesetzter aufeinander wir¬ 
kender Kräfte ist: erstens die gesuchte Reaktionsgeschwindigkeit, die, wenn 
sie vergrößert wird, weniger Antitoxin zum Regenerieren übrig läßt, zweitens 
die Zerstörung des Toxins durch die Wärme, durch deren Fortschreiten 
die Regeneration zustande kommt. Was ich messen kann, ist die Diffe¬ 
renz dieser beiden unbekannten Größen. Da auch die Meßmethode keine 
sehr genaue ist, können meine Versuche nur die Tatsache ergeben, daß 

19* 
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die Bindung des Toxins an das Antitoxin im Laufe der ersten halben 
Stunde sich so verändert, daß immer weniger Antitoxin sich wieder¬ 
gewinnen läßt. Die Menge des zu regenerierenden Antitoxins strebt nach 
einem Minimum hin, in dem gegebenen Falle zwischen 20 und 30 Anti¬ 
toxineinheiten. 

Wie aus dem Kon troll versuch Tab. XVII ersichtlich, ist dieser Minimal- 
wert etwas größer als der entsprechende Unterschied, wenn ich nach 
45 Minuten zu der nicht erwärmten Mischung verschiedene Mengen Gift 
hinzusetze und Tieren einspritze. Durch das Erwärmen wird also immer 
ein Teil des Antitoxins wiedergewonnen, selbst wenn die nachträgliche 
Reaktion zwischen den beiden Komponenten der Mischung gänzlich ab¬ 
gelaufen ist. 

Diese Tatsache wird sich wohl am besten in folgender Weise erklären 
lassen. ■ 

Weder Toxin noch Antitoxin existieren in der Lösung in frei mole¬ 
kularem Zustande. Wie man vielmehr ganz allgemein für kolloidale Stofi'e 
annimmt, werden auch hier die einzelnen Moleküle zu größeren Kom¬ 
plexen, eben den kolloidalen Teilchen zusammengelagert sein. 

Wenn wir diese Komplexe des Toxins und Antitoxins miteinander 
mischen, binden sie sich gegenseitig durch Adsorption, und zwar so, daß 
z. B. ein Überschuß des Toxins nach den Adsorptionsgesetzen unter den 
Teilchen des Antitoxins sich verteilt und umgekehrt. Die Antitoxinteilchen 
sind größer als die Toxinteilchen, so daß sie, wenn auch mehrere Toxin¬ 
teilchen an jedem von ihnen adsorbiert sind, diese bewältigen und un¬ 
schädlich machen köunen durch die chemische Bindung, die nachträglich 
stattfindet. Was wir aber mittels des Tierversuches messen können, ist 
eben die Zahl der Toxinteilchen im Verhältnis zu der Anzahl der Anti¬ 
toxinteilchen, die in einer bekannten Lösung enthalten sind. 

Über die molekulare Konzentration gibt uns die Ehrlichsche Wert¬ 
bemessung keine Auskunft. 

Man hat auch darüber gestritten, inwiefern die Wertbemessuug der 
Heilsera nach Ehrlich eine ausschlaggebende für die Heilwirkung der¬ 
selben sei. Falls die hier vertretene Auffassung die richtige ist, kommt 
es erstens darauf an, daß hinreichend viele Antitoxinteilchen im Serum 
enthalten sind, so daß alle Toxinteilcheu davon besetzt werden können; 
zweitens müssen aber die Teilchen so viele Antitoxinmoleküle enthalten, 
daß die Toxinmoleküle dadurch neutralisiert werden können. 

Kraus (15) hat die Auffassung vertreten, daß die hochwertigen Sera 
einen geringeren Heileffekt ausüben im Verhältnis zu ihrem Antitoxin¬ 
gehalt als die niederwertigen. Falls diese Anschauung die richtige wäre, 
müßten die hochwertigen Sera viele und kleine kolloidale Teilchen haben im 
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Gegensatz zu den minderwertigen, wo die Teilchen zwar in geringerer 
Anzahl da wären, aber jedes Teilchen um so größer wäre. Das hoch¬ 
wertige Serum würde also nur eine größere Verkleinerung der kolloiden 
Teilchen darstellen, dagegen keine Vergrößerung der molekularen Kon¬ 
zentration des Antitoxins. 

Falls die von Kraus angestellten Versuche sich als richtig erwiesen 
hätten, würde die Ehrlichsche Wertbemessuug eine völlig unbefriedigende 
sein, und wir wären wieder ganz im unklaren darüber, wie wir ein heil¬ 
kräftiges Serum als solches erkennen sollteu. 

Inzwischen hat aber Brüstlein (14) unter der Leitung Kolles mit 
eiuer verbesserten Methodik Versuche gemacht, die gerade das Gegenteil 
von den von Kraus angestellten ergeben haben. Brüstlein ist in der 
Weise vorgegangen, daß er Meerschweinchen erst die vierfache tödliche 
Dosis und dann nach verschiedenen Intervallen, 1 / 7 bis 2 Stunden, eine 
verschiedene Anzahl Antitoxineinheiten aus Seris mit verschiedener Wertig¬ 
keit eingespritzt hat. Er hat gefunden, daß von einem hochwertigen Serum 
eine kleinere Anzahl Antitoxineinheiteu nötig sind, um ein toxiuvergiftetes 
Tier zu heilen, als von einem uiederwertigen. Die Antitoxinteilchen eines 
hochwertigen Serums enthalten also nach Brüstleins Versuchen mehr 
Autitoxinmolekule als die eines niederwertigen Serums. 

Ich stelle mir die Heilung eines vergifteten Tieres in Übereinstim¬ 
stimmung mit der Seiteukettentheorie so vor: Die Toxinteilchen sind in 
Verbindung mit der Zelle getreten. Diese Bindung ist zunächst nur eine 
relativ lockere Adsorptionsbindung, geht aber mit der Zeit in eine feste 
chemische Verbindung über. Jetzt kommen die Antitoxinteilchen hinzu; 
sie werden gleichfalls von der Zelle adsorbiert, und das Toxin verteilt sich, 
insofern es noch nicht au die Rezeptoren gebunden ist, zwischen Anti¬ 
toxinmolekülen und freigebliebenen Zellrezeptoreu. Man könnte sich auch 
denken, daß die Antitoxinmoleküle ohne weiteres für die von dem Gifte 
in Anspruch genommenen Rezeptoren eintreten könnten; doch setzt dies 
eine Identität oder wenigstens sehr weitgehende Ähnlichkeit voraus zwischen 
den den eigenen Organzellen entstammenden Rezeptoren und denjenigen, 
die in dem artfremden Organismus gebildet worden sind. Ob eine solche 
Identität besteht oder nicht, ist uns aber gänzlich unbekannt. 

Wie dem aber auch sei, es ist begreiflich, daß für die innerhalb der 
vergifteten Zelle sich abspielenden chemischen Prozesse die Zahl der 
Moleküle, nicht die Zahl der Teilchen maßgebend ist, und daß es also 
einerlei ist, ob viele Teilchen, deren jedes wenige Moleküle enthält, oder 
wenige Teilchen, die aber entsprechend mehr Moleküle enthalten, gegeben 
werden. — Was wir aber durch die Ehrlichsche Methode messen, ist 
die Zahl der Teilchen, die in dem Serum enthalten sind. Da wir nun 
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immer dahin streben, ein möglichst hochwertiges Serum zu gewinnen, werden 
wir nach den Versuchen Brüstleins durch die übliche Wertbemessuug 
keine Fehler mit nachteiligen Folgen begehen. 


Schlußsätze. 

In Übereinstimmung mit früheren Forschern habe ich durch genaue 
quantitative Messungen mit den physikalisch-chemischen Methoden ge¬ 
funden: 

1. Die Bindung von Diphtherietoxin und -antitoxin ist in 
ihren ersten Stadien eine Adsorptionsbindung; die quantitativen 
Verhältnisse derselben werden von den Adsorptionsgesetzen 
geregelt. 

2. Die Adsorption des Toxins an und für sich, sei es an 
Antitoxin oder an andere Stoffe, führt nicht zu einer Ent¬ 
giftung des Toxins. 

3. Die Entgiftung des Toxins findet nachträglich durch 
eine chemische Bindung statt; diese ist spezifisch und nimmt für 
Diphtherietoxin und -antitoxin bei Zimmertemperatur etwa 
eine halbe Stunde in Anspruch. 


Es ist mir eine angenehme Pflicht, an dieser Stelle Hrn. Geh.-Rat 
Dönitz und Hrn. Prof. Dr. Lockemann, Abteilungsvorsteher der che¬ 
mischen Abteilung des Instituts, für manche Anregung verbindlichst zu 
danken. 
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Dienstunbrauchbarkeit und Rückfälle 
bei Behandlung des akuten Gelenkrheumatismus 
mit und ohne Antipyrese. 

(Garnison Halle aS. 1894—1910.) 

Von 

Oberstabsarzt Prof. Dr. A. Menzer 

ln Halle a/S. 


Die Einführung der Salizyltherapie in den siebziger Jahren des vorigen 
Jahrhunderts wurde als ein gewaltiger Fortschritt in der Behandlung dieses 
für die Kranken so qualvollen und langwierigen Leidens begrüßt. War 
doch hier ein Mittel gefunden, welches nicht selten wie mit einem Zauber¬ 
schlage in wenigen Stunden bis Tagen Schmerzen und Fieber beseitigte 
und welches deshalb in seiner sogenannten spezifischen Wirkung der Be¬ 
einflussung der Malaria durch das Chinin an die Seite gestellt wurde. Der 
anfängliche Enthusiasmus ist in den letzten Jahrzehnten schon etwas ab¬ 
geflaut, wir haben einsehen gelernt, daß die Salizyltherapie in bezug auf 
die Heilung von Herzkomplikationen und die Verhütung von Rückfällen 
eine ideale nicht genannt werden kann, und manche Ärzte sind allmählich 
von der klassischen Methode, nach welcher man den Organismus des 
Rheumatikers mit Acid. salicyl. bis zur Intoxikation überschüttete, über¬ 
gegangen zu einer gemäßigten durch Schwitz- und ähnliche Prozeduren 
unterstützten Salizyltherapie. Zahlreiche Mittel, welche Modifikationen der 
Salizylsäure darstellen, ebenso Autipyretica von verwandter Konstitution 
sind auf den Markt geworfen worden, und noch immer erscheinen neue 
Präparate als ein Beweis dafür, daß auf diesem Wege bisher noch nicht 
die ideale Pauacee gefunden worden ist. 
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Suchen wir nun ein Bild darüber zu gewinnen, in welchem Umfange 
bei der Salizyltherapie Herzleiden und andere Störungen Zurückbleiben 
und Rückfälle auftreten, so kann diese Frage nirgends leichter als unter 
Berücksichtigung der militärischen Verhältnisse geklärt werden. Gerade 
hier kommen viele und schwere Fälle von akutem Gelenkrheumatismus 
und der Mehrzahl nach schon im Laufe des ersten Dienstjahres vor, und 
gerade hier ist man in der Lage, die als geheilt Entlassenen auf längere 
Zeit unter Bedingungen, welche an ihre körperliche Widerstandsfähigkeit 
erhebliche Anforderungen stellen, weiter zu beobachten. 

Aus den Jahresrapporten über die Armee und über die Marine ist 
nun mit Sicherheit nicht zu erkennen, wieviele Mannschaften im ganzen 
alljährlich an den Folgezuständen von akutem Gelenkrheumatismus und 
insbesondere wegen Herzleiden dienstunbrauchbar werden, da die betref¬ 
fenden Mannschaften später vielfach unter anderen Rapportuummern als 
derjenigen des akuten Gelenkrheumatismus verrechnet werden. 

Einige Zahlen aus den Sanitätsberichten über die preußische Armee 
lassen jedoch einen gewissen Rückschluß auf die Gesamtheit zu und mögen 
deshalb hier angeführt werden. 

Es sind erwähnt: 

Im Bericht 1898/99 unter 3625 Fällen 317 dauernde Herz¬ 
komplikationen .8.8 Prozent 

Nach dem Bericht 1901/02 scheiden unter 1256 Fällen 
211 wegen Herzkrankheiten nach Gelenkrheu¬ 
matismus aus. 16-8 „ 

Die Häufigkeit der Herzkomplikationeu ohne Angabe des späteren Aus¬ 
ganges beträgt: 

1899/1900 unter 1646 Fällen 453 = 27*5 Prozent 


1900/01 

„ 1836 

„ 308 

= 

16-8 

1901/02 

„ 676 

,. 330 

= 

48-8 

1902/03 

.. 1088 

,. 2*3 

= 

26 

1903/04 

,, 637 

„ 182 

= 

28-6 

1904/05 

„ 630 

00 

00 

= 

28-5 

1905/06 

„ 1104 

„ 243 

= 

22 

1906/07 

„ 1047 

253 

= 

24-2 


Die Zahl der Herzkomplikationeu wird in den einzelnen Garnisonen ver¬ 
schieden angegeben, sie schwankt etwa zwischen 4*0 und 50*0 Proz. Das 
hängt wohl vielfach von der Art der Beobachtung ab, von der verschiedenen 
Bewertung einfacher systolischer Geräusche u. dgl. in. Im allgemeinen 
werden wir wohl keinen Fehler begehen, wenn wir annehmen, daß etwa 
25 Prozent der Erkrankungen in der Armee ausgesprochene Herzkompli- 
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kationen darbieten, und daß einschließlich der oft rezidivierenden und 
chronisch werdenden Rheumatismen etwa 20 bis 25 Prozent jährlich wegen 
der Folgezustände des akuten Gelenkrheumatismus als dienstunbrauchbar 
usw. ausscheiden. 

Für die Marine lassen sich aus einer Arbeit von Nenninger 1 ge¬ 
nauere Zahlen gewinnen. 

Von 605 Fällen, welche er vom 1. April 1900 an in Kiel beobachtet 
hat, gingen als dienstunbrauchbar wegen Herzkomplikationen ab 156 
= 25 >78 Prozent. Dabei ist nicht mit angegeben, wieviele Leute wegen 
rückfälligen beziehungsweise chronisch gewordenen Gelenkrheumatismus 
ausgeschieden sind. 

Einen Anhaltspunkt für diese Zahl gibt uns der Marinesanitätsbericht 
1906/07, nach welchem von 393 Gelenkrheumatismuskranken 6 wegen 
chronischer Gelenkveränderungen entlassen worden sind. Es würde dies 
auf 605 etwa 8 entsprechen, demnach Nenningers Zahl sich von 156 
auf 164 erhöhen, und die Dienstunbrauchbaren würden also im ganzen 
etwa 27*1 Prozent betragen. 

Daß dies ein erschreckend hoher Prozentsatz ist, dürfte wohl niemand 
verkennen wollen. Nenninger sagt bezüglich der zurückbleibenden Herz¬ 
leiden: „Man stelle sich vor, jeder vierte Mann, der an Gelenkrheumatis¬ 
mus erkrankt, und es sind doch meistens Männer im Anfang der zwan¬ 
ziger Jahre im Vollbesitz ihrer Kräfte, wird durch diese Krankheit zum 
Herzinvaliden gemacht! Das Wort Lasögues: ,Le rhumatisme aigu mord 
le c<eur‘ besteht auch heute noch zu vollem Recht.“ 

In dem erwähnten Marinesanitätsbericht 1906/07 heißt es: „Es gibt 
hiernach außer der Tuberkulose keine Infektionskrankheit, die auch nur 
annähernd einen derartigen Ausfall an dienstunbrauchbaren Leuten in der 
Marine bedingte.“ 

In diesem Berichte wird auch vor der Vorstellung, im Salizyl das 
allein heilende Mittel gegen den akuten Gelenkrheumatismus zu sehen, 
gewarnt. Die betreffende Stelle lautet: „Von einem Berichterstatter wird 
nachdrücklich auf die Bedeutung des Schwitzens und seine Unterstützung 
durch Trinken heißen Tees und warmes Einpacken hingewiesen. Dieser 
Hinweis ist sicher nicht überflüssig, wenn man aus Erfahrung weiß, wie 
viele Ärzte in dem Salizjl ein Spezifikum sehen und daher glauben, mit 
der Verordnung von Salizyl genug getan zu haben, ohne für genügend 
warmes Einpacken usw. zu sorgen.“ Was die Rückfälle anbetrifl't, so 
waren unter Nenningers 605 Fällen 201 Rückfälle, d. h. also 33*2 Proz. 


1 Ncnninffcr, Gelenkrheumatismus und Herzerkrankungon. Diene Zeitschrift. 
190S. Bd. MX. 
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In ähnlicher Weise, wie Nenninger für die Marine, habe ich für 
die Garnison Halle, und zwar in dem Zeitraum von 1894/1904, durch 
Einsehen der im Lazarett geführten Krankenblätter, ferner der Truppen- 
krankenbücher, Attestbücher usw. ein Urteil zu gewinnen versucht, wie 
hoch sich bei Salizylbebandlung usw. die Gesamtzahl der Dienstunbrauch¬ 
baren beläuft, in welcher Weise sich daran Herzkomplikationen und andere 
Folgezustände beteiligen, und wie groß die Zahl der Rückfälle gewesen ist. 
In Vergleich zu diesen Zahlen werde ich dann den Zeitraum von 1905 
bis Anfang 1910 setzen, in welchem eine von anderen Grundsätzen aus¬ 
gehende Behandlung des akuten Gelenkrheumatismus von mir geleitet 
worden ist. Sie wurzelt in dem Gedanken, daß das Fieber, sowie die 
an Gelenken und serösen Häuten sich abspielenden Entzündungen Heil¬ 
vorgänge sind, und ihre gewaltsame Unterdrückung durch antipyretische 
usw. Mittel den vom Organismus angestrebten Reaktionen zuwiderläuft. 

Zu einer Abkehr von der Salizylbehandlung bewegen mich auch Er¬ 
fahrungen älterer Autoren, auf welche ich zunächst etwas näher eingehen 
möchte. Nach der antiphlogistischen Therapie des akuten Gelenkrheumatis¬ 
mus, welche in den berüchtigten „saignees coup sur coup“ von Bouilland 
ihren Höhepunkt fand, kam die Alkalienbehandlung des akuten Gelenk¬ 
rheumatismus auf. Ihr lag die Theorie zugrunde, daß das Blut des 
Rheumatikers eine saure Reaktion angenommen habe und daß es deshalb 
notwendig sei, durch reichlich gegebene Alkalien (Natr. bicarb. usw.) die 
normale Reaktion des Blutes wiederherzustellen. Über die Erfolge dieser 
Behandlung liegen überraschend gute Angaben vor. 

So behauptet Furniwall, 1 daß er unter 50 behandelten Fällen keine 
Herzerkraukung gesehen habe, während er hervorhebt, daß nach der damals 
herrschenden allgemeinen Ansicht etwa bei 1 von 3 Fällen ein Herzleiden 
hinzutrete. Er erwähnt dabei ausdrücklich, daß die Eigenart der von ihm 
ausgeübten Landpraxis ihm eine langdauernde Nachbeobachtung seiner 
Patienten gestattet habe. 

Aber selbst, wenn wir annehmen, daß ihm eine oder die andere Herz¬ 
komplikation entgangen ist — obwohl er sich in einer späteren Arbeit 8 
ausdrücklich als im Gebrauch des Stethoskops erfahren bezeichnet —, so 
bleibt nicht minder seine Behauptung bemerkenswert, daß er unter seinen 
50 Fällen kein Beispiel von chronisch oder subakut gewordenem Rheu¬ 
matismus gesehen habe. 


1 Furniwall, On the pathology of acute rheumatism and on tlie prevention of 
heart disease. The Lancet. June 1. 1S84. 

1 On tlie use of alealies in rheumatism. Ebenda. June 29. 1844. 
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Einen Vergleich der Alkalien-, Salizyl- und Salizylsäurebehandlung 
versucht dann 1880 Sinclair. 1 

Er weist auf Behandlungsresultate Füllers, eines lebhaften Vertreters 
der Alkalienbehandlung, hin. Letzerer behandelte 439 Fälle teils im Kranken¬ 
hause, teils privat ohne Todesfall und mit nur 9 (2 Prozent) Herzkompli¬ 
kationen, von denen 6 schon in den ersten 24 Stunden in die Erscheinung 
traten. Auch verschiedene andere englische Autoren haben Füllers gün¬ 
stige Resultate bestätigt. So erwähnt Sinclair den vorher genannten 
Furuiwall, ferner Chambers (9 Herzkomplikationen auf 174 Fälle 
= 5*2 Prozent) und Dickinson (1 Herzkomplikation auf 48 Fälle 
= 2*1 Prozent, in 113 anders behandelten Fällen 35 = 39*8 Prozent). 
Auch Senator 2 hat unter 56 Patienten bei 34 die Behandlung mit großen 
Dosen doppeltkohlensauren Natrons angewendet und dabei zweimal Herz¬ 
komplikationen eintreten sehen, dagegen bei 22, welche einer gemischten 
Behandlung mit Natr. nitric., Chinin, Colchicum, Digitalis unterzogen 
wurden, viermal, das sind also 5*9 Prozent gegen 9 Prozent. Schon 
Sinclair hebt hervor, daß das Auftreten von Rückfällen nicht im ge¬ 
ringsten Grade durch Natr. salicyl. verhindert würde. Schon er warnt 
vor Überschätzung der dem Salizyl nachgerühmten Erfolge: „The im¬ 
mense variety of measures that have at different times been advocated in 
the treatment of acute rheumatism is almost appalling. Bleeding, blister- 
ing, sweating, purging, calomel, opium, cinchona, colchicum, antimony, 
aconite, guaiacum, nitre and actaea racemosa, have had every virtue 
claimed for them that the most ardent practitioner of the healing art could 
desire, and they have all had their day.“ Ferner: „A course of historical 
and Statistical Investigation is the best corrector of sanguine hopes from 
therapeutics, through neither facts nor figures should be allowed to damp 
our ardour too much“ und „But the physician who places a blind reli- 
ance ou any one drug or on any one combiuation of drugs is like a general 
who subordinates bis tactics in the field to the crude experiences of Al- 
dershot and Hydepark.“ 

Trotz solcher vorsichtigen Äußerungen ist die Salizyltherapie für eine 
Reihe von Jahren die alleiuherrschende geworden. Dabei muß hervor¬ 
gehoben werden, daß das Salizyl in keiner Weise auf Grund exakter ex¬ 
perimenteller Forschung, sondern nur auf empirischem Wege in Anwendung 
gezogen worden ist. Der Engländer Maclagan empfahl 1874 das Salizin 
gegen akuten Gelenkrheumatismus, weil er denselben für eine miasmatische 
Erkrankung hielt, ähnlich der Malaria. Wie nun das Chinin, welches in 

1 Sinclair, The alealine, salicin and salieylate of soda treatment of acute 
rheumatism. The Laneet . 1880. 

* Senator, Krankheiten der Beu'eautujsorqane. IST5. 
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der in Malariagegenden häuflg vorkommenden Pflanze Cinchona enthalten 
war, gegen Malaria sich nützlich erwiesen hatte, so erhoffte Maclagan 
von dem in den Weiden enthaltenen Salizin eine ähnlich günstige Wir¬ 
kung gegen den akuten Gelenkrheumatismus, weil er festgestellt zu haben 
glaubte, daß Weiden in Rheumatismusgegenden besonders gut fortkämen. 
Von dieser gänzlich haltlosen Kombination geht dann die Anwendung des 
Derivates des Salizins, der Salizylsäure, aus und beginnt ihren Siegeszug 
über alle Kulturländer zu nehmen. 

Auch eine für das Salizyl wenig günstige Statistik, wie diejenige von 
Badt, 1 kann hieran nichts ändern. Badt berichtet über 176 indifferent 
und über 148 mit Salizyl behandelte Krankheitsfälle. Die Statistik be¬ 
zieht sich auf den Zeitraum von 1874 bis 1883, in Perioden von */* bis 
1 J / 4 Jahr wurde bald indifferente, bald Salizylbehandlung bei den Kranken 
angewendet. Bei der indifferenten Behandlung wurde neben der Ver¬ 
abreichung von Jodkali (bzw. anderen indifferenten Mitteln) für Einwick¬ 
lung der affizierten Gelenke gesorgt, die Salizylbehandlung erfolgte unter 
anfänglicher Anwendung großer Dosen von Acid. oder Natr. salicyl., nach 
Schwinden der Hauptsymptome wurde das Mittel dann zur Verhütung von 
Rezidiven in selteneren Gaben weitergebraucht. 

Die Resultate wareu folgende: Indifferente 

Salizylbehandlung Behandlung 



148 Fälle 

176 Fälle 

Todesfälle. 

4 (2* 7 Proz.) 

1 (0-6 Proz.) 

(1 an Pericarditis, Pleuritis 

; adhaesiva 

(an Hyper- 

duplex, Oedema pulmonum; 

1 an Endo- 

pyrexia) 

carditis valv. mitr. Nephritis parenchy- 
matosa; 1 an Haemorrhagia cerebri; 1 au 


Oedema pulmonum) 


Dauer der Behandlung bis Aufhören des 

Fiebers. 

Dauer der Krankheit bis Aufhören des 

4*23 Tage 

6-52 Tage 

Fiebers . 

11-57 „ 

15 

Dauer der Behandlung bis Aufhören der 

Schmerzen. 

Dauer der Krankheit bis Aufhören der 

8-7 „ 

9-32 „ 

Schmerzen . . . . •. 

16-45 „ 

18 

Rezidive. 

31-25 Proz. 

13*15 Proz. 

Herzkomplikationen. 

17-57 ,, 

16-4 „ 

Aufenthalt im Krankenhause .... 

36 Tage 

34-52 Tage. 


1 Badt, V erbleichende Statistik der Salizyl- und indifferenten Behandlung beim 
Gelenkrheumatismus. Dissertation. Berlin 1883. 
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In der vergleichenden Statistik spricht zugunsten des Salizyls eigent¬ 
lich nur das frühere Auf hören des Fiebers und der Schmerzen, während 
dem gegenüberstehen 13 • 15 Proz. Rezidive bei indifferenter und 31 *25 Proz. 
bei Salizylbehandlung. Die Differenzen der Herzkomplikatiouen 16-4 Proz. 
(indifferent) und 17*57 Proz. (Salizyl) siud zu gering, um daraus Schlüsse 
zu ziehen, wohl aber geben 4 Todesfälle (Salizyl) unter 148 gegenüber 
1 Todesfall (indifferent) unter 176 zu denken. Dabei bann nicht etwa 
eingewendet werden, daß unter den 148 Salizylfällen die Komplikationen 
von seiten der inneren Organe wesentlich schwerer und häufiger aufgetreten 
seien, als bei den 176 Fällen der anderen Reihe. 


Badt erwähnt: 

Salizylbehandlung 

Endokarditis.20 Fälle (13*51 Proz.) 

Perikarditis ..... 3 „ ( 2*03 „ ) 

Endokarditis u. Perikarditis 8 ., (2*03 „ ) 

In Summa Herz 26 Fälle (17*57 Proz.) 


Indifferente Behandlung 
21 Fälle (11*9 Proz.) 
6 ., ( 3.4 „ ) 

2 „ ( 1.1 „ ) 
29 Fälle (16*4 Proz.) 


Besonderes Interesse verdient noch die Angabe, daß der Krankenhaus¬ 
aufenthalt bei den Salizylfällen etwas länger gedauert hat, als bei den in¬ 
different behandelten Kranken, 36 Tage gegenüber 34-52 Tagen. 

Trotz dieser für das Salizyl in bezug auf Mortalität und Rezidive 
durchaus nicht günstigen Statistik bezieht sich Badt doch wieder in erster 
Linie darauf, daß in bezug auf antipyretische Wirkung und Beseitigung 
der Lokalaffektionen die Salizylbehandlung die beste, bisher von keiner 
anderen erreichte Behandlungsmethode sei. Allerdings erwähnt er auch, 
daß manche Fälle sich hierbei wochen- und monatelang hinzieheu können, 
während andererseits auch bei indifferenter Behandlung auffallend schnelle 
Heilungen vorkämen, die im Verhältnis ebenso für die indifferente Be¬ 
handlung sprechen müßten, wie die langwierigen erfolglos mit Salizyl 
behandelten gegen die Salizylbehandlung. 

Badts indifferent behandelte Fälle haben zum großen Teil Kal. jodat. 
erhalten; dieses Medikament ist, wie wir heute annehmen, ein die Auf¬ 
saugung entzündlicher Produkte gut anregendes Mittel, und ich möchte 
nicht unerwähnt lassen, daß von verschiedenen Autoren die nützliche 
Wirkung des Kal. jodat. bei akutem Gelenkrheumatismus und sogar bei 
Endokarditis gerühmt wird. Ich erwähne hier Barton. 1 Er sagt: „Jodide 
of potassium has the power of removing this deposit (Flüssigkeitserguß in 
Gelenken) by adsorption, and is. to my rnind, the rnost scientific and 


1 Barton, Treatment of rlieumatisui by jodide of potassium and opium. The 
Liuicet. Febr. 14. 1880. 
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appropriate remedy that can be used.“ Dann hat Caton 1 Endocarditis 
rheumatica systematisch mit Kal. jodat. und Anwendung von Vesikantien 
in der Herzgegend behandelt und behauptet, daß von 39 Fällen 29 das 
Krankenhaus mit gesundem Herzen verlassen hätten, bei 3 sei das Resultat 
zweifelhaft gewesen und 7 würden wahrscheinlich ein dauerndes Herzleiden 
zurückbehalten. Caton hebt ausdrücklich hervor, daß ein Irrtum seiner¬ 
seits auszuschließen sei, denn seine Krankheitsfälle seien durch andere 
ältere und jüngere Kollegen mit untersucht worden. 

Aus neuerer Zeit möchte ich noch die Arbeit von Hau ff e 2 erwähnen. 

Er empfiehlt die frühzeitige Behandlung der Gelenkrheumatiker mit 
allgemeinen warmen Bädern, heißen Teilbädern und örtlichen Umschlägen 
und hebt bei seinen Beobachtungen hervor die Seltenheit der Rezidive 
und die oft zutreffende Angabe, daß der Kranke kurze Zeit nach der 
Krankenhausentlassung die volle Arbeit habe aufuehmen können. Über 
die Herzkomplikationen erlaubt sich Hauffe kein sicheres Urteil, dagegen 
will er länger dauernde Störungen durch Reste von Pleuraexsudaten oder 
Verwachsungen nicht gefunden haben, ebensowenig Bewegungsstörungen 
der Gelenke oder gar Ankylosen. Hauffe glaubt, den Beweis erbracht 
zu haben, daß Rheumatiker ohne spezifische Mittel genesen. 

Auch in den Sauitätsberichten der preußischen Armee werden ver¬ 
einzelte Berichterstatter genannt, welche eine gute Heilung des akuten 
Gelenkrheumatismus ohne Salizyl uud ähnliche Mittel vorwiegend durch 
physikalische Behandlungsmethoden vertreten. Ihr Vorgang hat aber bisher 
Nachfolger zu gewinnen noch nicht vermocht. 

Nach den vorstehenden Ausführungen wird man wohl kaum in Ab¬ 
rede stellen können, daß die Erfolge der Salizylbehaudlung in bezug auf 
die Erhaltung der Dienstfähigkeit der befallenen Manuschaften wenig be¬ 
friedigend sind, und deshalb Versuche, andere Wege der Therapie zu gehen, 
eine volle Berechtigung haben. Ich bringe nun in der Tabelle A zunächst 
diejenigen Krankheitsfälle, welche in den Jahren 1894 bis 1904 mit Salizyl 
und ähnlichen Präparaten behandelt worden sind. Dabei möchte ich be¬ 
merken, daß etwa bis 1901 die Anwendung großer Dosen von Acid. salicyl. 
usw. bis zur Intoxikation vorherrscht, und die Mannschaften meist nach 
2 bis 3 Wochen in den Dienst entlassen werden. Etwa mit dem Jahre 
1901 wird eine mehr gemäßigte Salizylbehaudlung eingeführt, das Salizyl 
wird als Natr. salicyl. vielfach per clysma gegeben, Schwitzprozedureu, 
warme Bäder, lauger Gebrauch von Jodkali, kalte Abreibungen und Knt- 

1 Caton, On the treutmcnt of acute rheumatic endocarditis. The Lancet. 
August 17. 1895. 

* Hauffe, 233 Gelenkrheumatiker ohne Salizylpräparate,behandelt. Therapie 
der Gegenwart. 1900. 
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Sendung in das Genesungsheim werden aDgewendet, die Behandlung der 
schwerer Erkrankten zieht sich auf 60 bis 70 Tage und mehr hin. 

Ein Blick auf die betreffenden Spalten (9 bis 11) der Tabelle A lehrt, 
daß in den letzten Jahren auch die Behandlungsresultate der kombinierten 
SalizylbehandluDg schon bessere und insbesondere die Rückfälle seltener 
werden. 

Ich stelle nun im folgenden zunächst die Ergebnisse der Behandlung 
des akuten Gelenkrheumatismus mit und ohne Antipyrese nebeneinander. 

Gruppe A bezieht sich auf 86, Gruppe B auf 55 Fälle. 


Behandlung mit Salizyl Behandlung ohne 
und ähnlichen Präparaten Antipyrese 


Zahl der Fälle. 

Gesamtzahl der Herzkomplikatiouen 

86 

37 (43 

Proz.) 

55 

34 (61-8 Proz.) 

Zahl der schwereren Herzkompli¬ 
kationen . 

20 (23-3 


) 

19 (34.6 

» ) 

Auftreten von Pleuritis .... 

5 ( 5.8 


) 

11 (20 

„ ) 

Zahl der Rückfälle einschließlich 
Nachkrankheiten. 

38 (44-2 


) 

10 (18-2 

V ) 

Zahl der Dienstunbrauchbaren . . 

8(20-9 


) 

4 ( 7-3 

, ) 

Davon Herzleiden. 

9 (10-5 


) 

4 ( 7-3 

) 

Rückfälliger Gelenkrheumatismus, 
bzw. chronische Geleukverände- 
rungen . 

8 ( 9-3 

?? 

) 



Andere Nachkrankb. (Dementia praecox) 

1 ( 1-3 


) 

— 



Summe der Behandlungstage . . 3941 4078 

Behandlungstage im Durchschnitt . 45-8 1 74 

Herzkomplikation im einzelnen. 


Behandlung Behandlung 
mit Antipyrese ohne Antipyrese 


a) Leichtere Affektion: 1. Herzton unrein 

3 Fälle 

3 Fälle 

Systolische Geräusche . 

b) Schwerere Affektion: Systolische Ge- 

H „ 

12 „ 

rausche und 2. Pulmonalton verstärkt . . 

14 ,. 

10 ,, 

Systolische Geräusche und verbreiterte Dämp¬ 
fung . 

o 

1 •, 

Systolisches und diastolisches Geräusch . . 

1 „ 

3 „ 

Perikarditisches Reibeu. 

1 „ 

V 

Perikarditis und Pleuritis. 

1 

5 ,. 

Arhythmie. 

1 „ 


1 Die Zahl würde sieh wesentlich erhöhen, wenn 

nur die Fälle 

der kombinierten 


Salizylbehandlung gerechnet würden, ferner wenn aueh die Rückfälle mit hinein- 
genommen würden. 
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Ein Vergleich der Tabellen ergibt zunächst ein ungünstigeres Resultat 
iu bezug auf die Zahl der Behandlungstage für die Behandlung des akuten 
Gelenkrheumatismus ohne antipyretische Mittel; doch was will dies be¬ 
sagen gegenüber der Tatsache, daß bei dieser Behandlung nur 7.3 Proz. 
Mannschaften dienstunbrauchbar geworden sind, gegenüber 20-9 Prozent 
der Salizylreihe. 

Dabei kann nicht etwa der Einwand gemacht werden, daß die nach 
meinen Grundsätzen behandelten Fälle leichter gewesen seien. Im Gegen¬ 
teil sind, wie schon die Zahl der ernsteren Herzkomplikationen und das 
Auftreten von Pleuritis zeigen, die von mir behandelten Krankheitsfälle 
(Gruppe B) fast durchweg ungleich schwerer gewesen als diejenigen der 
Gruppe A, wie ich nach eingehendem Studium der Krankenblätter ver¬ 
sichern kann. 

Das hängt wohl weniger mit einer Änderung des Genius epidemicus 
des akuten Gelenkrheumatismus zusammen als vielmehr mit den ge¬ 
steigerten Ansprüchen, welche an die Mannschaften heute im Vergleich 
zu früher gestellt werden. Ich erinnere nur an die Mehrleistungen im 
Manöver, an die Winterübungen usw. Ferner kommt wohl auch hinzu, 
daß aus der immer zunehmenden Iudustriebevölkerung der Armee eine 
größere Zahl von Leuten zufließt, welche gegenüber körperlichen An¬ 
strengungen und Witterungseinüüssen nicht die Widerstandsfähigkeit der 
Landbevölkerung mitbringen. 

Was die Gründe der Dienstunbrauchbarkeit betrifft, so ist rückfälliger, 
bzw. chronisch gewordener Gelenkrheumatismus bei Gruppe B nicht ein¬ 
mal die Ursache, während bei der Salizylbehandlung 9-8 Prozent der 
Mannschaften aus diesem Grunde entlassen werden müssen. Wesentlich 
geringer ist die Verschiedenheit in bezug auf Dienstunbrauchbarkeit durch 
Herzleiden. Hier möchte ich jedoch betonen, daß die Herzkomplikationen 
von vornherein bei der Gruppe B häufiger und schwerer gewesen sind, 
als bei der Gruppe A, und daß deshalb ein Vergleich in dieser Beziehung 
kein ganz richtiges Bild gibt. Auch ist, wie schon erwähnt, in den letzten 
Jahren der Periode A die Behandlung keine ausschließlich antipyretische 
mehr, eine gemäßigte Salizylbehaudlung wird mit Bädern, Jodkali usw. 
kombiniert und nähert sich auch in der länger dauernden Behandlung 
schon immer mehr den von mir vertretenen Grundsätzen. 

Ich bin, auch wenn ich mich bezüglich der Herzfehler nicht so ent¬ 
scheidend auf Zahlen stützen kann, gleichwohl der festen Überzeugung, 
daß eine wesentliche Herabmiuderung der zurückbleibenden Herzleiden 
durch die von mir vorgeschlagene Behandlung sich erreichen lassen wird. 

Weit mehr in die Augen springt die Differenz in der Zahl der Rück¬ 
fälle bei Gruppe A und B (44-2 Prozent gegen 18*2 Prozent). Diese 
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Erfahrung stimmt mit den vorerwähnten Angaben Badts (31*25 Prozent 
gegen 13*15 Prozent) überein. Die Zahl 44*2 Prozent ist wieder eine 
verhältnismäßig günstige, da sie zum Teil auf den Ergebnissen einer mit 
Bädern und Jodkali kombinierten Salizylbehandlung beruht, andererseits 
wird sich nach meinen in den letzten Jahren gesammelten Erfahrungen 
der noch etwas hohe Prozentsatz von 18*2 Prozent der Gruppe B wahr¬ 
scheinlich noch wesentlich herabmindern lassen. 

Im einzelnen seien noch folgende statistische Angaben, welche be¬ 
züglich der Ätiologie und Klinik des Gelenkrheumatismus ein gewisses 
Interesse haben, angeführt. 


Zunächst was das Dienstalter der Erkrankten betrifft, so standen im 


1. Dienstjahre 
2- 

3. 

4. 

5. 

6 . 

8 . 

10 . 

13. 

14. 

17. 

Einjahrig-Freiwillige: 1. Halbjahr 

2 . 


76 

42 

3 

3 

1 

3 

1 

3 
1 
1 
1 

4 
2 . 


Es überwiegen demuach unter den Erkrankten die Rekruten, d. h. also 
Leute, welche an Strapazen und Witteruugsschädigungen noch nicht ge¬ 
nügend gewöhnt sind. 

21 Mannschaften hatten schon vor der Einstellung Erkrankungen an 
Gelenkrheumatismus durchgemacht. 

Der Einfluß der Witterungsschädigung, Erkältung usw. wird heute von 
manchen Anhängern des reinen Infektionsstaudpunktes geleugnet, es muß 
auch ohne weiteres zugegeben werden, daß von Laien und manchen Ärzten 
die Erkältung als ätiologisches Moment in zu weitem Maße herangezogen 
wird. Da, wo aber ganz bestimmte Angaben vorliegen, wo der behaupteten 
Erkältuugsgelegenheit die Erkrankung auf dem Fuße folgt, muß man 
meiner Ansicht nach die Erkältung als unterstützende Ursache anerkennen. 

Ich führe im folgenden von den in den Krankenblättern enthaltenen 
nur die mir begründet erscheinenden Angaben der Mannschaften an. 
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Es gaben eine bestimmte Erkältungsgelegenheit als Ursache au 


33 Mannschaften, und zwar: 

1. Schreiben in schlecht geheiztem Zimmer.I 

2. Stilleliegen im Regenwetter auf feuchtem Boden.2 

3. Durchnässung und Stillstehen.4 

4. Durchnässung, anschließend Wache.1 

5. Erhitzung beim Reiten, danu Hufwaschen im Freien ohne Rock . 2 

6. Erhitzung in der Schmiede oder beim Exerzieren auf Stuben, dann 

Stillstehen im Freien.7 

7. Langes Stehen bei kaltem Wetter.2 

8. Postenstehen bei naßkaltem Wetter.2 

9. Mangelhafte Bedeckung nachts im Arrest.2 

10. Mangelhafte Bedeckung auf Stall wache. 3 

11. Naßkaltes Biwak.3 

12. Nächtlicher Feueralarm im Winter.1 

13. Langes Gehen als Ordonnanz bei Regenwetter •.1 

14. Nächtigen im Freien bei Entfernung von der Truppe .... 2 


Es sind immer wieder Einflüsse auf die äußere Haut, welche durch 
allmähliche und fortgesetzte Abkühlung eine nachhaltige, nicht von einer 
Wärmereaktion gefolgte länger dauernde Zusammenziehung der Haut¬ 
gefäße bewirken. 

Als Vorläufer des Gelenkrheumatismus werden in den 141 Kranken¬ 
blättern Angina, Schnupfen, Bronchitis usw. 41 mal erwähnt, d. h. also in 
29 Prozent. Die Zahl ist verhältnismäßig klein, es beruht dies zum Teil 
wahrscheinlich auf der Nichtbeachtung einer begleitenden Angina besonders 
in der Zeit der Periode A, zum Teil liegt es, wie ich noch ausführen werde, 
im Wesen der Krankheit, daß zu Anfang anginöse Beschwerden fehlen 
können, und zwar gerade in den schwersten Krankheitsfällen. 3 Leute 
gaben an, daß nach einem Trauma zuerst das betroffene Gelenk erkrankt 
und dann die anderen Gelenkentzündungen gefolgt seien. Das Trauma 
war in keinem Falle ein sehr erhebliches, meist ein geriuges Fehltreten 
u. dg]., durch welches wahrscheinlich die schon vorbereitete Gelenk¬ 
erkrankung besonders deutlich und zuerst in die Erscheinung trat. 

Die Herzkomplikationen, insbesondere die schwereren, waren in der 
Regel schon in den ersten Tagen, nicht selten schon bei der Lazarett¬ 
aufnahme nachweisbar. Ähnliches wird auch in den Sanitätsberichten 
mehrfach hervorgehoben. 

Bei 3 Mannschaften ist beobachtet worden, daß sie einige Zeit vor 
oder nach dem akuten Gelenkrheumatismus an Blinddarmentzündung er¬ 
krankt sind. Auf die Frage eines etwaigen Zusammenhanges dieser beiden 
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Krankheiten will ich weiter unten noch zurückkommen. An Furunkulose 
litten vorher 2, an Ekzem 2, an häufig rückfälliger Psoriasis 1 Mann. 

Bei der Streptokokkenserumbehandlung traten bei 3 Fällen Haut¬ 
erscheinungen, allgemeine Urticaria, auf. 


Natürlicher Ablauf der klinischen Erscheinungen beim akuten 

Gelenkrheumatismus und Störender Einfluß der Salizyl- 

behandlung. 

Wir sind seit der Erweiterung unserer ätiologischen Kenntnisse über 
verschiedene Infektionskrankeiten durch Entdeckung der betreffenden Er¬ 
reger geneigt, für jedes Krankheitsbild, welches uns klinisch als ein eigen¬ 
artiges imponiert, nun auch einen besonderen spezifischen Erreger an¬ 
zunehmen und zu suchen. Dabei wird die vielgestaltige Reaktionsfähig¬ 
keit des Organismus vielfach zu sehr außer acht gelassen und nicht in 
Erwägung gezogen, daß die Wechselwirkung zwischen Erregern von ver¬ 
schiedener Virulenz und zwischen Organismen von verschiedener Wider¬ 
standsfähigkeit toto coelo verschiedene Krankheitsbilder erzeugen kann. 
Die in das Ohr eines Kaninchens eingeimpften Streptokokken können je 
nach ihrer eigenen Virulenz und der Resistenz des Versuchstieres erzeugen: 
eine einfache Hyperämie, ein Erysipel, eine Phlegmone, eine Phlegmone 
mit nachfolgenden metastatischen Entzündungen, geringe örtliche Ent¬ 
zündung und multiple pyämische Eiterungen, geringe örtliche Entzündung 
und allgemeine Streptokokkämie. Wir können demnach im exakten Tier¬ 
experiment durch Variierung der beiden Komponenten Kaninchen und 
Streptokokken klinisch unendlich verschiedene Krankheitsbilder sich vor 
unseren Augen abspielen sehen. Dabei können wir das Gesetz ableiten, 
daß, je mehr der Organismus an der Infektionsstelle zu einer 
Reaktion befähigt ist, desto geringer die Allgemeininfektion 
wird, und je weniger die örtliche Gegenwehr ist, desto schwerer 
die Allgemeininfektion, die Entwicklung von Metastasen usw. 
ausfällt und schließlich zum raschen Erliegen des Versuchstieres, zur 
Bakteriämie, führt. 

Übertragen wir die so gewonnenen Vorstellungen auf eine Infektion 
des Menschen mit Streptokokken vom Rachen aus, so haben wir als 
1. Stadium: einfache Rötung des Rachens, Angina lacunaris, Angina 
abscedens, alle 3 Krankheitsbilder ein Ausdruck örtlicher Gegenwehr des 
Organismus. Der Übertritt von Streptokokken in die Blutbahn kann dabei 
völlig verhütet werden oder nur in geringem Grade erfolgen; die in das 
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Blut gelangten Bakterien können ferner in ihrer Wirkung so abgeschwächt 
sein, daß sie ernstere metastatische Entzündungen nicht mehr erzeugen 
können. Ebenso ist es aber auch verständlich, daß gelegentlich einzelne 
noch mehr oder weniger lebensfähige Streptokokken in die Blutbahn ge¬ 
langen und je nach ihrer Lokalisation eine Endokarditis, Monarthritis, 
Neuritis, Myalgie, Nephritis usw. bewirken. 

Wir gewinnen so einen allmählichen Übergang zu einem 2. Stadium, 
welches wir durch das Auftreten multipler metastatischer Entzündungen 
charakterisieren können. Dabei kann noch eine verhältnismäßig lebhafte 
örtliche Abwehr, d. h. eine Angina, vorangehen. Andererseits kann die 
örtliche Reaktion sehr gering ausfallen, ja vollkommen fehlen, und die 
Streptokokken können mit einer an der Infektionsstelle wenig oder gar 
nicht geschwächten Virulenz in das Blut gelangen, d. h. eine Allgemein¬ 
infektion erzeugen. Der klinische Ausdruck dieser Infektion würde das 
geringe Hervortreten oder Fehlen einer Angina und das sofortige Über¬ 
wiegen der Allgemeininfektion seiu. In der Mehrzahl der Fälle wird die 
Vermehrung der Keime im Blute eine Hemmuug erfahren, jedoch werden 
die Streptokokken befähigt seiu, in den Kapillargebieten beider Kreisläufe 
sich festzusetzen und metastatische Entzündungen zu erzeugen. Wie bei 
den meisten anderen bakteriellen Infektionen sind die Prädilektionsstellen 
auch für das Hafteubleiben von Streptokokken das fibröse Gewebe der 
Gelenke, der Sehnen, der Faszien, Nervenscheiden, der serösen Häute, des 
Endokards, ferner das interstitielle Gewebe verschiedener Organe, wie der 
Lungen, Nieren, Muskeln usw. 

Je nach der Zahl und der Lebensfähigkeit der eingedrungenen Bak¬ 
terien wird es schon im Beginn der Infektion zur Bildung von mehr oder 
weniger verstreuten Metastasen in den verschiedensten Organen kommen. 
Während die Bakterien, wenn der Organismus Herr der Infektion wird, 
rasch im Blute zugruude gehen, ist die Beseitigung derselben in den meta- 
statischen Herden ein komplizierterer Vorgang. Die Bakterien sind, wie 
aus zahlreichen Tierversuchen anderer Autoren und auch aus meinen 
eigenen hervorgeht, schon in den ersten 24 Stunden bei einer Allgemeiu- 
infektion in embolischen Herden, umgeben von kleinen Hämorrhagien 
oder entzündlichem ödem, von Leukozyten usw. eingeschlossen und wirken 
hier als ein Entzünduugsreiz. Sind die Bakterien noch vermehrungsfähig, 
so kann die metastatische Entzündung sich bis zur Eiterung steigern. Da, 
wo einfache örtliche Entzündungen nur entstehen, zeigt uns das klinische 
Bild, wie nacheiuauder oder gleichzeitig in buntem Wechsel multiple Arthri¬ 
tiden, Neuritiden, Myalgien, Pleuritis, mehr oder weniger ausgedehnte 
pneumonische Prozesse, Perikarditis, Endokarditis, Nephritis usw. auftreten, 
d. h. also, wir haben das klinische Bild eines akuten Gelenkrheumatismus 
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vor uns. Das zirkulierende Rheuma der Alten ist nicht mehr der In¬ 
fektionserreger, welcher von Gelenk zu Gelenk springt — das Blut der 
Rheumatiker wird schon in den ersten 24 bis 48 Stunden fast immer 
steril gefunden —, es ist die reaktive Hyperämie, welche durch den ört¬ 
lichen Entzündungsreiz herbeigeführt wird und die Aufsaugung der Krank¬ 
heitsprodukte anstrebt. In den Organen, in welche im Beginn Bakterien 
eingedrungen sind, muß später eine Entzündung entstehen, alles was 
sich vor unseren Augen im Bilde des akuten Gelenkrheumatis¬ 
mus abspielt, Arthritis, Myalgie, Neuritis, Pneumonie, Pleuritis, Peri¬ 
karditis, Endokarditis usw. sind Heilvorgänge, sie können durch 
kein Medikament verhütet werden, die Behandlung kann nur 
die Aufgabe haben, den Ablauf der Entzündungen so zu leiten, 
daß er möglichst zur vollen Restitution der einzelnen er¬ 
krankten Organe führt. 

Die hier aufgestellte Behauptung, daß die weitgehende Metastasen¬ 
bildung schon im Begiun des akuten Gelenkrheumatismus vorhanden ist, 
wird durch viele klinische Beobachtungen gestützt; insbesondere, was die 
Herzaffektion augeht, so habe ich schon verschiedene Autoren, welche dies 
angeben, oben angeführt; auch in den Sanitätsberichten finden sich mehr¬ 
fach entsprechende Beobachtungen verzeichnet, und der obengenannte 
Nenniuger 1 äußert sich hierzu folgendermaßen: 

„Wir sehen, daß in der ersten Woche zwei Drittel aller Herzaffektionen 
auftreten, ja mehr, daß in der Hälfte der Fälle das Herz bereits 
am ersten Tag miterkrankt ist.“ 

Diese klinischen Beobachtungen finden durch meine vorstehenden 
Ausführungen eine vollbefriedigende Erklärung und begründen ebenso ein¬ 
fach die Hoffnungslosigkeit aller unserer therapeutischen Bestrebungen, 
welche auf eine Verhütung insbesondere der Komplikationen von seiten 
des Herzens und anderer innerer Organe gerichtet sind. 

Das Stadium 2 der Blutinfektion vom Rachen aus, welches ich als 
akuten Gelenkrheumatismus charakterisiert habe, zeigt wiederum fließenden 
Übergang zum Stadium 3. Sind die Streptokokken in irgendeinem 
Organ noch befähigt, sich zu vermehren, so kann ein mehr serös-eitriger 
oder eitriger Erguß in einem Gelenk auftreten, es kann sich eine eitrige 
oder maligne Endokarditis entwickeln, und so schließlich das Bild der 
sog. kryptogenetischen Septikopyiimie entstehen, eine Erkrankung, deren 
häufige Eingangspforte, der Rachen, deshalb oft dunkel bleiben muß, weil 
besonders virulente Erreger ohne örtlichen Widerstand des Organismus 
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rasch ins Blut eingedrungen sein können, d. h. also die klinischen Sym¬ 
ptome einer Angina fehlen werden. Es sei gleich hier bemerkt, daß in 
manchen solchen Fällen die genaue Untersuchung der Rachenorgane neuer¬ 
dings latente Eiterherde in den Tonsillen entdeckt hat. 

Ich kehre zum Stadium 2, dem akuten Gelenkrheumatismus, den 
ich als eine in das Blut verlegte Angina zu charakterisieren versucht habe, 
zurück und erwähne noch, daß auch Nenninger 1 zu dem Schlußurteil 
gelangt: „daß beide, die Mandelentzündung, wenigstens gewisse Formen, 
und der Gelenkrheumatismus ätiologisch zusammengehören und nur ver¬ 
schiedene Äußerungen ein und derselben Schädlichkeit sind.“ 

Welche sonstigen Momente lassen sich noch geltend machen, um, 
abgesehen von der Möglichkeit, das Rätsel des akuten Gelenkrheumatismus 
so einwandfrei zu erklären, die Anuahme eines spezifischen Erregers dieser 
Erkrankung unwahrscheinlich zu machen? 

Es sind dies zunächst folgende Überlegungen: 

1. Der akute Gelenkrheumatismus ist eine Erkrankung, welche vor¬ 
wiegend in naßkalter Jahreszeit auftritt, d. h. also in einer Zeit, wo nicht 
angenommen werden kann, daß etwa für uns pathogene Erreger, die wir 
ja nach Erfahrungen bei anderen Infektionen besonders gut nur bei Brut¬ 
temperatur kultivieren können, in der Außenwelt Bedingungen finden, um 
sich zu vermehren oder besonders virulent zu werden. 

2. Zahllose Beobachtungen sprechen dafür, daß ungünstige Einflüsse 
der Witterung unsere Konstitution schwächen und für eine Infektion vom 
Rachen aus vorbereiten. 

3. Dieselbe Schädlichkeit, z. B. ein naßkaltes Biwak erzeugt, wie 
mannigfache Beobachtungen im Manöver lehren, bei dem einen einen 
Schnupfen, beim anderen eine Angina, beim dritten Pneumonie, beim 
vierten einen Gelenkrheumatismus usw. Ja auch die Pferde, welche mit 
biwakiert haben, zeigen nicht selten darnach katarrhalische Erkrankungen. 
Der strenge Infektionsanhänger muß dann den Schluß ziehen, daß der 
eine Mann zufällig den Erreger des Schnupfens, die andern den der An¬ 
gina, der Pneumonie, des Gelenkrheumatismus usw. eingeatmet, und auch 
z. B. die Pferde wieder andere Erreger aufgenommen haben. Daß dies 
absurd ist, wird wohl niemand bestreiten wollen. Die einzig mögliche und 
einfache Erklärung ist nur die, daß das naßkalte Biwak die Konstitution 
sämtlicher Menschen und Tiere geschädigt und für eine Infektion vom 
Rachen aus vorbereitet hat. Je widerstandsfähiger und abgehärteter ein 
Mensch, desto weniger wird er geschädigt und desto weniger ist er zu einer 
sog. Erkältungskrankheit disponiert. 

1 A. a. 0. 
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Die Erreger, welche wir nun bei allen diesen Erkältungskrankheiten, 
Schnupfen, Angina und Gelenkrheumatismus im Rachen stark vermehrt 
finden, sind die Streptokokken, die ständigen Parasiten unserer Mundhöhle. 
Es muß also die konstitutionelle Schädigung sein, welche uns in irgend¬ 
einer Weise für die Infektion mit Streptokokken vom Rachen her dis¬ 
poniert. Ich habe versucht, den Einfluß der Erkältung als Infektion be¬ 
günstigendes Moment in einer früheren Arbeit 1 zu erklären, und will hier 
auf diese Frage nicht näher eingehen. 

4. Das Auftreten eines akuten Gelenkrheumatismus erfolgt nicht selten 
nach länger dauernder Schädigung der Konstitution durch vorangehende 
Angina. Nicht wenige Kranke geben an, daß sie eine ständige Disposition 
zu Angina schon längere Zeit bei sich beobachtet hätten, z. B. Wäsche¬ 
rinnen, Kellner u. dgl. Meist ist es dann eine besondere Schädlichkeit, 
Durchnässuug usw., welche mit und ohne Auftreten einer Angina den 
akuten Gelenkrheumatismus in die Erscheinung treten läßt. 

Neuerdings ist mehrfach darauf hingewiesen worden, daß latente Eiter¬ 
ungen in den Tonsillen bei Rheumatikern auffindbar sind, und häufig rezi¬ 
divierende Gelenkrheumatismen durch Beseitigung solcher fast ausschließ¬ 
lich Streptokokken enthaltenden Herde zur Heilung gebracht worden sind. 

5. In zahlreichen Fällen geht dem Gelenkrheumatismus eine Angina 
voran. Vielfach sind die Vorboten ein Schnupfen, eine sog. Influenza, 
Bronchial katarrh usw. Englische Autoren gaben bis zu 80 Prozent die 
Angina als Vorläufer an; auch ich bin nach meiner Erfahrung der Über¬ 
zeugung, daß in einem außerordentlich hohen Prozentsatz Zeichen einer 
Infektion von den oberen Luftwegen aus nachweisbar sind. Eine Er¬ 
klärung dafür, daß gerade bei schwereren Fällen die Angina wenig hervor¬ 
tritt, habe ich oben versucht zu geben. 

6. Nach meinen eigenen von anderen Autoren mehrfach bestätigten 
Beobachtungen geben subakut gewordene Fälle von akutem Gelenk¬ 
rheumatismus auf kleine subkutane Dosen von Streptokokkenserum (2 bis 
5 ccm ) eine prompte frisch entzündliche Reaktion von seiten der erkrankten 
Gelenke und können durch fortgesetzte Einspritzungen dieses Mittels ge¬ 
heilt werden. 

Ich führe die meine Angaben bestätigenden Arbeiten einiger Autoren, 
wie Schäfer, 2 Sinnhuber 3 und Ratzeburg, 4 an. 


1 Das Erkältungsproblem. Deutsche militär-ärztliche Zeitschrift . 1908. 

* Schäfer, Zur Serumbehandlung des akuten Gelenkrheumatismus. Therapie 
der Gegenwart. 1904. 

3 Sinn huber, Die Behandlung des Gelenkrheumatismus mit Menzers Strepto- 
kokkeuserum. Charite-Annalen. XXV1I1. Jahrg. 

4 Ratzeburg, Die Serumbehandlung des Gelenkrheumatismus. März 1910. 
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Auf Grund der vorstehenden Ausführungen mochte ich den Schluß 
ziehen, daß die Theorie, der akute Gelenkrheumatismus sei eine von den 
oberen Luftwegen ausgehende Streptokokkeninfektion, durch eine Reihe 
gewichtiger aus theoretischer Überlegung, sowie aus experimenteller und 
klinischer Beobachtung gewonnener Gründe gestützt ist. Daraus erfolgt 
ohne weiteres die Berechtigung zu dem Versuch einer konsequenten Be¬ 
handlung des akuten Gelenkrheumatismus mit Antistreptokokkenserum. 

Was können wir nun von einer solchen Behandlung erwarten? 

Die Antistreptokokkensera, welche heute, wie auch das von mir an¬ 
gegebene, durch Impfung von Pferden mit frisch vom Menschen gezüch¬ 
teten Originalstreptokokkenstämmen hergestellt werden, haben eine bak- 
teriotrope Wirkung, d. h. sie befördern die Phagozytose und Auflösung 
der Streptokokken im Organismus. 

Sie neutralisieren demnach nicht ein Toxin, wie z. B. das Diphtherie¬ 
serum das Diphtherietoxin, sondern sie schaffen vielmehr eine gewisse Toxin¬ 
belastung des Organismus durch Resorption von Endotoxinen der Bakterien 
und von Entzündungsprodukten aus den Krankheitsherden. Wie also das 
Streptokokkenserum den subakuten rheumatischen Prozeß wieder zur akuten 
Entzündung bringt, so muß es auch beim akuten Gelenkrheumatismus 
zu lebhaften Entzündungen an den krankhaften Gelenken, dem Endokard, 
den serösen Häuten usw. führen, soweit letztere metastatische Herde ent¬ 
halten. Wer also einen schweren Fall von akutem Gelenkrheumatismus 
mit Streptokokkenserum behandeln will, muß darauf gefaßt sein, daß er 
den Krankheitsprozeß nicht koupieren kann, sondern daß sich das typische 
Bild eines akuten Gelenkrheumatismus ev. mit allen möglichen Kompli¬ 
kationen von seiten innerer Organe entwickelt. Er kann, wie ich aus 
jahrelanger und vielseitiger Erfahrung versichern kann, dagegen erwarten, 
daß die Krankheit rascher zur Heilung führt als bei exspektativer Be¬ 
handlung', und daß auch die Erfolge in bezug auf Restitution der be¬ 
fallenen Organe günstiger sind als bei anderer Behandluugsweise. 

Gefahren für den Kranken erwachsen aus dieser Behandlung, wenn 
sie richtig geleitet wird, nicht, das Vorhandensein akuter Endokarditis 
bedingt keine Kontraindikation, nur das Auftreten größerer perikardialer 
und pleuritischer Exsudate kann eine besondere Vorsicht und ev. zeitweises 
Aussetzen der Seruminjektionen erfordern. 

Die zum Teil nicht unerheblichen Fieberbewegungen, die vorüber¬ 
gehend lebhaften Schmerzen einzelner Kranken u. dgl. m. haben nun 
einige Autoren, welche nach meinem Vorgang die Serumbehandlung des 
akuten Gelenkrheumatismus versucht haben, beunruhigt und veranlaßt, 
das Serum mehr für subakut gewordene Fälle zu empfehlen. Ich kann 
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aber die Berechtigung der geäußerten Bedenken nicht anerkennen, denn 
wenn zugegeben wird, daß ein mehrere Wochen mit Salizyl und ähnlichen 
Präparaten vergeblich behandelter Fall unter der Serumbehandlung wieder 
zu einem heftigen akuten Gelenkrheumatismus wird und heilt, dann sehe 
ich nicht ein, weshalb ich den betreffenden Kranken nicht von vornherein 
mit Serum behandeln soll, wo seine Kräfte sicherlich weniger erschöpft 
sind, und der frischere Krankheitsprozeß auch der rascheren Heilung 
bessere Chancen bietet. Allerdings kann der Arzt, der seine Kranken mit 
großen Salizyldosen in wenigen Tagen zunächst schmerz- und fieberfrei 
macht, sich eines raschen Scheinerfolges rühmen, während die Serum- 
behandlung voraussetzt, daß der Arzt unbedingtes Vertrauen in die Richtige 
keit seines Vorgehens hegt, mit dem Einfluß seiner Person die Ungeduld 
des Kranken meistert und ihm über die ersten schweren Tage hinweg¬ 
hilft. Aber welcher Kranke wird nicht willig vorübergehend heftige Be¬ 
schwerden in Kauf nehmen, wenn die völlige Ausheilung seines Leidens 
dadurch besser gewährleistet ist als durch eine Fieber und Schmerzen 
rasch beseitigende Therapie, deren üble Folgen meist nicht lange auf sich 
warten lassen? 

Was schadet es, daß ein Kranker mehrere Wochen lang hoch fiebert, 
wenn er dann in volle Rekonvaleszenz übergeht? 

Wer redet noch heute einer antipyretischen Behandlung des weit 
schwereren und lebensgefährlicheren Typhus das Wort? 

Schon der berühmte Kliniker Trousseau, 1 der auch betont, daß der 
Übergang des akuten Gelenkrheumatismus in die chronische Form etwas 
sehr seltenes sei, bemerkt ausdrücklich, daß ein gewisser Grad von Fieber, 
Schmerz und Entzündung zu einem günstigen Verlaufe erforderlich sei. 
Wir sind heute leider — vielfach unter dem Einfluß des ungeduldigen 
Patienten — allzusehr bestrebt, Krankheitserscheinungen rasch zu unter¬ 
drücken, ohne gewiß zu sein, ob wir damit wirklich Nutzen schaffen. 

Weshalb ist nun die Anwendung des Salizyls und verwandter anti¬ 
pyretischer Präparate zu verwerfen? 

Die Wirkung aller dieser Präparate besteht darin, daß sie eine all¬ 
gemeine Vasodilatation hervorrufen, energische Ableitung und Ausscheidung, 
Schweiß u. dgl. auregen. 

Wenn ich bei einem vorgeschrittenen Phthisiker, der täglich nach¬ 
mittags infolge von Resorption toxischer Produkte aus seinen kranken 
Lungen Fieber mit nachfolgendem Schweißausbruch bekommt, vom Vor- 

1 Trousseau, Medizin. Klinik des Ilofel Dieu in Paris. Deutsch von Nie- 
meyer. 186S. 
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mittag an ein Antipyretikum gebe, so vermag ich die Fluxion zu den 
Lungen, die Toxinresorption und damit das Fieber an diesem Tage für 
den Nachmittag zu unterdrücken, dafür wird aber der Kranke, wenn ich 
das Medikament am Abend aussetze, am nächsten Vormittag zu fiebern 
beginnen, ev. wird diese Fieberbewegung unter erheblichem Übelbefinden 
Schüttelfrost u. dgl. einsetzen. Gebe ich jemandem, der infolge von An¬ 
gina, Influenza u. dgl. heftige Kopfschmerzen und allgemeines Übelbefinden, 
d. h. also Zeichen örtlicher Fluxion und Toxinresorption hat, ein Anti¬ 
pyretikum, so setze ich der örtlichen Fluxion eine allgemeine Vasodila¬ 
tation entgegen, bewirke vermehrte Ausscheidung toxischer Stoffe, mildere 
die örtliche Fluxion und Resorption und schaffe deshalb vorübergehend 
rasche Besserung. 

Meist werden nach Aussetzen des Antipyretikums die örtlichen Fluxionen 
und die allgemeinen Beschwerden, allerdings in gemilderter Form, wieder¬ 
kehren, dagegen sind sie in bezug auf die endgültige Heilung der Angina 
usw. weniger wirksam, der örtliche Entzündungsprozeß ist ein nicht selten 
mehr subakuter geworden, und die volle Rekonvaleszenz ist nach meinen 
Erfahrungen häufig eine verzögerte gegenüber den ohne Antipyrese be¬ 
handelten ähnlichen Krankheitsfällen 

Denselben Einfluß auf den akuten Gelenkrheumatismus hat die Salizyl- 
behandlung. Sie setzt den örtlichen Fluxionen des Organismus allgemeine 
Vasodilatation, starke Ableitung nach der Haut und lebhafte Ausscheidung 
entgegen, damit mildert oder unterdrückt sie die örtlichen Fluxionen, 
schafft toxische Produkte aus dem Organismus heraus, verhindert vorüber¬ 
gehend die Resorption solcher Stoffe aus den kranken Organen und wirkt 
deshalb schmerzstillend und das Allgemeinbefinden bessernd. 

Daher die Zauber Wirkung des Salizyls, daher aber auch seine Miß¬ 
erfolge. Sind in den einzelnen Organen nur geringe Entzündungs¬ 
erscheinungen gewesen, so können nach rascher Ableitung derselben die 
verschiedenen örtlichen Prozesse behoben, und damit die Erkrankung im 
wesentlichen beseitigt sein. Sind aber noch wirksame Entzündungserreger 
in einem Gelenk usw. vorhanden, so muß die Entzündung im Gelenk 
wieder auftreten, und die nun rezidivierende Gelenkentzündung ist von 
vornherein weniger heftig und deshalb auch weniger wirksam. Wird sie 
aufs neue unterdrückt, so kehrt sie ein drittes Mal zurück und so fort, 
der Prozeß geht schließlich in ein subakutes oder chronisches Stadium 
über, wenn dann nicht Bäder-, Heißluftbehandlung und andere Mittel das 
Gelenk aufs neue hyperämisieren und noch Heilung schaffen. 

So finden die Erfolge und Mißerfolge der Salizylbehandlung eine 
ungezwungene Erklärung. Daß das Salizyl den Krankheitsvorgang nicht 
heilt, sondern nur unterdrückt, davon kann sich jeder leicht überzeugen. 
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der einen mittelschweren Krankheitsfall mit hohen Salizyldosen und nach 
scheinbarem Schwinden der örtlichen Erscheinungen mit einem warmen 
Bad oder Kohlensäurebad behandelt. Die prompte Wiederkehr der Ent¬ 
zündung in den meisten Gelenken wird ihn dann sofort belehren, daß 
hier nur ein Krankheitszustand in ein latentes Stadium übergeführt war. 

Nun noch zur Endokarditis und ihrer Beeinflussung durch das Salizyl. 

Ein bakteriell infizierter Organismus belastet sich durch Auflösung 
von Bakterien usw. mit Toxinen, steigert aber dabei die allergische Kraft 
(Abwehrfähigkeit) seines Blutes gegen die Bakterien. 

Nehmen wir als richtig an, daß der Gelenkrheumatiker verschiedene 
Streptokokkenmetastasen in seinem Körper hat, so belastet er sich zwar 
durch die in Etappen erfolgende Fluxiou zu einzelnen Organen mit toxischen 
Produkten, steigert aber andererseits seine Immunstoffe gegenüber den 
Krankheitserregern und wird also mit desto größerer Wirksamkeit die noch 
in ihm vorhandenen Herde zur Resorption zu bringen vermögen. Auch 
dies ist nicht bloße Theorie. Bei nicht wenigen exspektativ behandelten 
Gelenkrheumatismen kann man beobachten, wie anfänglich bei den ersten 
Gelenkentzündungen das Fieber mäßig ist, sich im Verlauf (vgl. Kranken¬ 
geschichte Nr. 5) in den nächsteu Tagen staffelförmig erhebt, zu einer 
gewissen Akme mit Steigerung der örtlichen und allgemeinen Symptome 
steigt und nun lytisch mit stärkeren Schweißausbrüchen und rasch nach¬ 
folgender Rekonvaleszenz wieder abfällt. 

Der exspektativ oder mit Streptokokkenserum behandelte Rheumatiker 
zeigt auch in manchen Fällen durchaus nicht von vornherein die bekannten 
starken Schweiße, nicht selten treten diese erst auf, wenn die Krankheit 
sich der Rekonvaleszenz zuwendet. 

Da nun das Salizyl, wie angegeben, die örtlichen Fluxionen und die 
Toxinresorption hemmt, sowie Ausscheidungen vorzeitig anregt, so ist es 
wohl denkbar, daß es den Körper in der Selbstimmuuisierung stört und 
von vornherein einen mehr subakuten Verlauf der weiteren Entzündungs- 
erscbeinuugen herbeituhrt. So wird aus einer akuten Eudokarditis eine 
mehr subakute, und damit sind auch ihre ungünstigen Heilungsbedingungen 
erklärt. 

Aber selbst wer diese Auffassung für experimentell nicht genügend 
begründet ansieht, kann doch den Blick davor nicht verschließen, daß die 
auffallend günstigen Beobachtungen über Heilung der Endokarditis, welche 
die Ärzte der früheren Zeiten berichten, und unsere heutigen traurigen 
Resultate doch möglicherweise einen Grund in der verschiedenen Behand¬ 
lungsweise haben und zu einer gründlichen vergleichenden Nachprüfung 
einer Behandlung mit und ohne Antipyrese auffordern; denn die Theorie 
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einer Änderung des Charakters des akuten Gelenkrheumatismus ist doch 
eine gänzlich unbewiesene Hypothese. 

Auf Grund zahlreicher Beobachtungen möchte ich etwa folgenden 
Verlauf eines ohne Antipyrese behandelten Gelenkrheumatismus als typisch 
hinstellen. 

Anfänglich allgemeines Übelbefinden, Frost und Hitze mit allgemeinen 
Gliederschmerzen (Stadium des Eindringens der Infektionserreger) bei bald 
höherer, bald mäßiger Fiebertemperatur, dann Stadium der metastatischen 
im wesentlichen resorptiveu Vorgänge, und zwar zuerst Auftreten stärkerer 
Entzündungen an den Gelenken der untereu Extremitäten, hierauf Vor¬ 
wiegen der Entzündungen an den oberen Gliedmaßen, dann lebhaftere 
Reaktionen von seiten der inneren Organe (Herz, Lungen, Darm, Nieren 
usw.), hierauf Zurücktreten der örtlichen Erscheinungen und Steigerung 
des allgemeinen Übelbefindens, ev. mit erhöhtem Fieber, Kopfschmerzen, 
Angina usw. und schließlich lytischer Abfall der Temperatur nnter stär¬ 
keren Schweißausbrüchen und Übergang in Rekonvaleszenz. 

So ungefähr gestaltet sich der etwa auf 8 Tage sich erstreckende 
Verlauf eines ohne Antipyrese behandelten mäßig schweren akuten Gelenk¬ 
rheumatismus; eine Beschleunigung der Heilung kann dabei durch An¬ 
wendung von Antistreptokokkeuserum herbeigeführt, doch nichts Wesent¬ 
liches an dem als typisch geschilderten klinischen Bilde geändert werden. 

Die Beschwerden der Kranken können durch örtliche heiße Umschläge, 
gute Lagerung, subkutane Morphiuminjektionen, Darmeinläufe usw. ge¬ 
mildert werden. Spülungen des Mundes mit schwachen Antisepticis, inner¬ 
liche kleine Gaben von Salzsäure, leichte fleischfreie Diät mit kleinen 
Mengen von leichtem Wein, mildere Herzmittel, wie Coffein, natr. benz., 
Tinktura valeriana usw. sind angezeigt. 

Bei Krankeitsfällen von mehr subakutem Charakter, bei denen Kontra¬ 
indikationen von seiten des Herzens, große Pleuraexsudate usw. nicht be¬ 
stehen, können von vornherein warme Bäder und auch Schwitzprozeduren 
zur Beschleunigung des Heilungsverlaufes angewendet werden. Energische 
Schwitzprozeduren halte ich jedoch bei akuten Fällen, weil sie ebenso wie 
medikamentöse Ableitungen in den natürlichen Ablauf der Krankheits¬ 
erscheinungen eingreifen, nicht für angebracht und möchte nur bemerken, 
daß auch schon der alte Hippokrates die vorzeitige gewaltsame Erzeugung 
von Schweiß bei akuten Krankheiten verwirft und lehrt, die von der Natur 
zur Ausscheidung der krankhaften Stoffe bewirkten Vorgänge, die Krisen, 
zu erwarten und zu regeln. 

' Es gibt Rheumatiker, welche von vornherein viel schwitzen, aber ge¬ 
rade die schwersten, den septischen sich nähernden Fälle lassen oft in den 
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ersten Tagen jegliche Neigung zu stärkerer Schweißsekretion vermissen 
und vertragen Versuche, eine solche bei ihnen zu erzeugen, sehr schlecht. 

In einer Reihe von Fällen genügt die erste Fieberbewegung, um den 
akuten Gelenkrheumatismus zur Heilung zu bringen, bei anderen Fällen 
sind jedoch noch Krankheitsstoffe zurückgeblieben -und müssen noch ent¬ 



fernt werden. Ich wende nun, nachdem ich dem Kranken einige Tage 
der Ruhe gelassen habe, Reizmittel in Gestalt von warmen Bädern 
oder Kohlensäurebädern an, falls irgendwelche Koutraindikationen nicht 
bestehen. Dabei habe igh dann nicht selten beobachtet, daß die Tem¬ 
peratur und der Puls wieder in die Höhe gehen, Schmerzen in einzelnen 
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Gelenken oder Nervenstämmen auftreten, und sogar vereinzelt die vorher 
befallenen Organe noch einmal in ähnlichem Turnus wie vorher, aber in 
milderer Form befallen werden. 

Bei Fortsetzung der Bäder, welche etwa alle 2 Tage angewendet 
werden, gehen dann diese Beschwerden rasch zurück, zuweilen bleibt eine 
Neuritis oder Arthritis noch etwas hartnäckig und macht sich nach jedem 
Bade wieder gesteigert geltend, bis dann alle Beschwerden vollständig 
schwinden und auch nach Bädern nicht mehr auftreten. Die beigefügte 
Temperaturkurve eines schweren Krankheitsfalles dürfte geeignet sein, 
das hier Gesagte zu veranschaulichen. Die Bäderbehandlung kann ev. 
noch mit Streptokokkenseruminjektionen oder auch mit Gaben von Jodkali 
kombiniert werden. 

Ist der Kranke nun völlig fieberfrei, ist sein Puls regelrecht, so lasse ich 
ihn aufstehen, einfache systolische Geräusche am Herzen ohne Verbreiter¬ 
ung der Herzdämpfung und Verstärkung des Pulmonaltons bilden keine 
Kontraindikation und schwiuden im Gegenteil rascher nach dem Aufstehen 
der Kranken. Der Rekonvaleszent darf nun bei günstigem Wetter an die 
Luft gehen, erhält laue, dann kältere Abreibungen und wird je nach der 
Schwere des Krankheitsfalles in ein Genesungsheim oder auf Urlaub für 
kürzere oder längere Zeit gesendet, um dann dem Dienste wieder zu¬ 
geführt zu werden. 

Das sind im wesentlichen die Grundsätze, nach denen ich heute in 
der Behandlung eines akuten Gelenkrheumatismus verfahre und die im 
Gegensatz zur raschen Unterdrückung der Krankheitserscheinungeu durch 
die Salizyltherapie auf eine Förderung und Leitung des als Heilungs¬ 
vorgang aufgefaßten Krankheitsbildes hiuausläuft. 

In schwereren Fällen erstreckt sich die Fieberbewegung auf 14 Tage 
und mehr, der Puls bleibt oft wochenlang nachher beschleunigt, Herz¬ 
geräusche sind noch lange Zeit hinterher nachweisbar, aber trotzdem ist 
auch dann noch eine Heiluug bis zur Dienstfähigkeit möglich. 

Es sei noch kurz erwähnt, daß bei schwerer Herzinsuffizienz selbst¬ 
verständlich Exzitantien gegeben werden müssen, die Punktion größerer 
pleuritischer oder perikardialer Exsudate zu erwägen ist und sich auch 
örtliche Blutentziehuugen durch Schröpfköpfe bei pleuritischem und peri¬ 
kardialem Exsudate als nützlich erweisen. 

Noch einige Bemerkungen zur Frage des Zusammenhanges von Peri¬ 
typhlitis und Gelenkrheumatismus. 

Die akuten Rheumatiker haben auch ohne Behandlung mit Salizyl 
meist eine stark belegte Zunge (oft als Salizylzunge bezeichnet), dann 
klagen sie während der Krankheit nicht selten über Schmerzen im Leibe, 
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besonders in beiden Unterbauchgegenden und in der Gegend des Magens 
und Querdarms. Es bestehen auch zuweilen örtliche Druckempfindlichkeit 
und Auftreibung des Leibes. Bei Danneinläufen mit physiologischer Koch¬ 
salzlösung entleeren solche Kranke dann nicht selten dicke Schleimfetzen, 
welche zuweilen etwas blutig gefärbt sind und meist reichlich Zellkerne ent¬ 
halten. Sie beweisen eine direkte örtliche Reizung des Magendarmkanals durch 
den Infektionsprozeß, kommen z. B. auch bei septischen Prozessen regel¬ 
mäßig vor und entstehen wohl durch Ausscheidung der Krankheitserreger 
nach dem Darmkanal hin. 

Es ist nun leicht verständlich, daß eine solche Kolitis eines akuten 
Rheumatismus gelegentlich nicht völlig ausheilt und damit eine Disposition 
zum Auftreten von Perityphlitis hinterläßt, wie ja auch neuerdings betont 
worden ist, daß öfters länger dauernde Kolitiden dem akuten perityph- 
litischen Anfall vorangehen. Auch bei akuter Perityphlitis kann oft eine 
Colitis membranacea beobachtet werden, wie mich eigene Untersuchungen 
bei solchen Kranken gelehrt haben. 


Zusammenfassung. 

1. Der akute Gelenkrheumatismus ist eine von den oberen Luftwegen 
ausgehende Streptokokkeninfektion. 

2. Die im Verlaufe der Krankheit auftretenden Entzündungen an 
Gelenken, Herz, serösen Häuten usw. sind Heilreaktionen gegenüber den 
schon im Beginn der Infektion gesetzten Metastasen. 

3. Die Entstehung dieser reaktiven Entzündungen kann durch keine 
Behandlung verhütet werden. Die Frage ist zu stellen: Bei welcher Be¬ 
handlung tritt am sichersten völlige Ausheilung ein? 

4. Salizyl und ähnliche Präparate, welche nur Entzündung; Schmerz 
und Fieber bekämpfen, ohne die Krankheitsursache zu beheben, stören 
die natürlichen Heilvorgänge. 

5. Bei einer ohne Antipyrese geleiteten, durch örtliche und allgemeine 
Wärmeprozeduren, sowie nötigenfalls durch Streptokokkenserum-Injektionen 
unterstützten Behandlung übertreffen die Heilerfolge in bezug auf völlige 
Wiederherstellung, wie auf Verminderung der Rückfälle erheblich die 
Erfolge der Salizyl- usw. Behandlung. 
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A. Mjenzek: 


Tabelle A. Behänd- 


£ 

<6 

ra 

Name 

u. 

Truppen¬ 

teil 

i 

ja 

«8 

8 

Q 

• 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

Behandlungs¬ 

dauer 

1. 

2. 

8. 

4. 

5. 

6. 

7. 

1 

V. 

III., 86. 

1. 


10. Lebensjahr 
Gelenkrhenm. 
März 1895: 
14 Wochen an 
Gelenkrhenm. 
behandelt 

Bronchitis, svstol. Ge¬ 
räusch an der Herz¬ 
spitze 

9. XI.—6.XII. 
95. 

28 Tage 

2i H. 

I., 36. 

1. 


Frühjahr 96: 
12 Wochen an 
Gelenkrhenm. 

Systol. Geräusch am 
Herzen, verbreiterte 
Herzdämpfung 

19.X.—12. XI. 
95. 

25 Tage 

3 

T. 

IV., 36. 

1. 

Beim Exerzieren mit 
Schmerzen erkrankt 

— 


11. XL-18. XL 
95. 

8 Tage 

4 

i 

L. 

IV., 36. 

1 

1. 

Anstrengende 

Exerzierübungen 



7.XII.-14.XIL 

95. 

8 Tage 

5 

G. 

I., 86. 

1. 

— 

— 


16.IU.-7. IV. 
23 Tage 

6 

D. 

L, 36. 

4. 

Kapi¬ 

tulant 

_ 



12.1.—13. IL 
96. 

83 Tage 

7 

N. 

m., 86. 

2. 



Systol.Geräusch an der 
Herzspitze, EL P.-Ton 
verstärkt. Herzdämpf, 
nach rechts verbreitert 

28. IV. 96.- 
16. VIL 96. 

80 Tage 

8 

s. 

m., 86. 

2. 

Beim Exerzieren erhitzt 
tubeim darauffolgenden 
Stillstehen erkältet 

Puls¬ 

arhythmie 


22. XL 96.— 
21. L 97. 

61 Tage 

9 

R. 

in., 86. 

1. 

Sturz beim Exerzieren 
auf 1. Knie, Schmerz im 
1. Knie, später andere 
Gelenke befallen 



24.XI.-11.XIL 

96. 

10 

R. 

ni., 36. 

1. 

i 

i 

i 

Jan.u.Febr.96: 

8 Wochen 
Gelenkrhenm. 

' 

16.XL-U.XH. 

1 96. 

26 Tage 

11 

i 

i 

Sch. 

I., 36. 

1. 

i 

Sommer 95: 

5 Wochen, 
Frühjahr 96: 
14 Tage 


[8.—22.11. 97. 
15 Tage 

12 

i 

1 P. 
i I., 36. 

I 

1. 

— 

Juni 96: 

5 Wochen 


14.—27.11. 
97. 

[ 14 Tage 

13 

0. 

I., 36. 

i 

i. 

| 


Vor 2 Jahren 

Bronchitis diffusa 

i 

i 

j 

20. DI. 97. - 
24. IV. 97. 

36 Tage 
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lang mit Antipyrese. 


Behand¬ 

lungsart 

Ausgang 

Rückfalle 

Sonstige 

Folge¬ 

zustände 

Bemerkungen 

8. 

9. 

_ _10. _ 

11. 

12. 

Acid. salicyl. 

D. i. ii die 
Heimt wegen 
rückfälligen 
Gelenk¬ 
rheumatismus 





D. i. ii 4k 
Heimt wegen 
rückfälligen 
Gelenk¬ 
rheumatismus 



- 


Geheilt 




»» 

M 

>1 

1. RiekfbD ».IV.—12. IV. 95. (Rev.) 

2. Rückfall 29.L—10.IL 96. Geheilt. 

— 


>i t» 

n 

1. Rückfall 4.m.—8.IIL 96. (Rev.) 
9. III.—25. HL 96. (Laz.). (Bron¬ 
chitis, Pleuritis deztra). Geheilt. 

__ 



D. a. wegei 
lerzfehlen 


l 


Natr. salicyl. 
große Dosen 

D. i. weg m 
nenfflserStSrug 
d«r Herztätigkeit 

— 

i 

~ 

desgl. J 

Geheilt 


_ 


— 

M 

Rückfall 18. XIL 96. - 25.1. 97. 
16 Tage. Geheilt! 

— 

— 

Natr. salicyl. j 
große Dosen 1 

Geheilt, 
später D. B. 

wegea rück¬ 
fälligem Gelenk* 
rbeamatUmns 

1. ' Rückfall 24.11. —24. IIL 97. 

2. Rückfall 80. in.— 28. IV. 97. 

1 ; 


Natr. salicyl. 
u.Acid. salicyl. 

Wie Nr. 11 

(.Rückfall 8. IIL—24. IIL 97. 

2. Rückfall 81.UI.-28.IV. 97. 

1 


Acid. salicyl. 

i 

Geheilt 

1. Rückfall 27.rv.—14. V. 97. 

2. Rückfall 19. V. —29. V. 97. 

3. Ruckfall 5. VI.— 2. VU. 97. 
10. VII.—21. VIII. 97. Teplitz. 

Dann geheilt. 


Ekzem der 
behaarten Kopf¬ 
haut. 

9.1.— 27. II. 97. 
Lazarett. 
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A. Menzeb: 


Tabelle A. 


© 

ra 

a 

lT 


Name 

n. 

Tropfen- 

2 . 


14II TL. 

I.. 86. 

15'j B. 

| I., 88. 

16 P. 
HL, 86. 

17 G. 
HL. 36. 


18 S. 

m., 86. 

Il 

19 B. 

ii L, 36. 

i' 

20 B. 

L, 36. 

21 H. 
Einj.- 
Freiw. 
I., 36. 

22 S. 
Rgt. 36. 

23 ! P. 

, Bezirks- 
Kmdo. 
Sanger- 
hansen 

24 D. 

UL, 86. 

25 L. 
III., 86. 


26 F. 
I.. 36. 


<s 

¥ 

© 


3. 


1. 

1. 

2 . 


Angebliche Ursache 


4. 


I Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
| vor der 
Einstellung 
5.“ 


1. 


1. 


1. 


Schmerzen auf dem 
Marsehe 


Starke Durchnässung 
beim Exerzieren, an¬ 
schließend Wache 


Anschluß an eine 
Übung 


1. 1 
Halb¬ 
jahr 1 


l 


1. 


8. 


10 . 

Kapit 


Erkaltung auf den 
Brandbergen 

Durchnässung 


Exerzieren 
bei Regenwetter 
Vor dem 2. Rlekfall 
Erkältung im Manöverj 
in einer Biwaknacht, 
nach vorhergehender 
Durchschwitzung 


1896: 

8 Wochen 
lang 


Komplikationen 


6 . 


Behandlungs¬ 

dauer 

— ' 7. 


Systol. Geräusch an 
der Herzspitze, 

II. P.-Ton verstärkt 


Systol. Geräusch an 
der Aorta 


Dämpfung 1. Unter¬ 
lappen, 

Bronchitis diffusa 


Bronchitis diffusa, 
Dämpfung über dem 
rechten Unterlappen 
mit Bronchialatmen. 
Präsystol. Geräusch 
an der Herzspitze 


20JL-2.III.97. 
11 Tage 

24. III.-3. IV. 
97 

11 Tage 

25.IV.—25. VI. 
97 

62 Tilge 
28. IV.—15. V. 

97. 

18 Tage 

30. VIII. 97.- 
28. IX. 97. 

30 Tage 
3. XII. 97. - 
7. L 98. 

86 Tage 
18. IV.—ll.Y. 

98. 

29 Tage 
24. V.-18.VL 

+ 14 8 Tage 
Urlaub 
88 Tage 

20. IX.—8. X. 
98. 

19 Tage 

6. XI.—3. XII. 

qq 

28 Tage 


4.—12.1. 99 
9 Tage 
4.-21. L 99. 
18 Tage 


21.1. 99. - 

17. UI. 99. 

+ 8 Wochen 
Urlaub 
87 Tage 
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(Fortsetzung.) 


Behand¬ 

lungsart 

p~ TT 

Ausgang Rückfalle 

Sonstige 

Folgezustände 

Bemerkungen 

a. 

9.__ 10. 

11. 

12. 

Acid. salicyl. 

»> 

Geheilt ; — 

>» | 

— 

— 

jy v 

yy yy 

Natr. salicyl. 
große Dosen 

i 

i y 

” _ 

1 


Furunkulose 

21.-28.1.97. Rev. 
23.L-9.HL97.Laz. 
7.-12.IV.97. Rev. 

Acid. salicyl. 

i 

1 — 


— 

yy yy 

»i 1 

_ 

— 

Natr. salicyl. 
Anäßige Dosen 

y ■ 



1 

Antipyrin 

3 x täglich 1-0 1 

i 

yy 


— 

Natr. salicyl. 
mittlere Dosis ! 

„ ! RBckfall (zugig. Bureau), 

! 28.XIL 98.—18.1.99. 

— 

— 

i 

Acid salicyl. 
große Dosis 
Natr. salicyl. 
mäßige Dosis 

M 

„ 1.RSekfall 1.-18. II. 99. 

2.Rfickfall 10.-13.IX. 99. 

— 

— 

Natr. salicyl. 
Acid. salicyl. 
später 
Antipyrin 

3 X täglich 

1-0 

i ! 

yy j 

1. KactaerkriDkoag: 

19.—27. IV. 99. (Revier) 
Herzschwäche nach 
Gelenkrheumatismus, 
27.IV.-15. V. 99. (Laz.). 

2. Nacberkrankaig: 
6.-9.VL 99. 

Herzschwäche (Revier).; 
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A. Menzer : 








Tabelle A. 

*4 

£ 

© 

Name 

Q. 

Truppen¬ 

teil 

u 

'S 

'SP 

02 

P 

© 

s 

! 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

Behandlung 

daner 

1. 

2. 

3. 

4. 

5. 

6. 

7. 

27 

V. 

DL, 36. 

1. 

Unbestimmte 

Erkältung 



80.L-4.IILN. 

+ 5 Tagt 
Schonung 

39 Tagt 

28 

K. 

UI., 36. 

2. 



Pleuritis sinistra. 
Bronchitis diffusa. 
Systol. Geräusch an 
der Herzspitze. 
Perikardiales Reiben 

5.UI.-30.V.91 
+ S Woche: 
Urlaub 

108 Tage 

29 

W. 

IIL, 36. 

1. 




4.-27. IV. 9? 
24 Tage 

30 

M. 

L, 36. 

4. 

Kapit. 




21. in.- 27. rv 

99. 

+ 4 Woche! 

Urlaub 

66 Tage 

31 

L. 

I., 36. 

2. 

Kapit. 

! 

I 

Austritt aus warmer 
Wachtstube in kalte 
Luft u. Posten stehen 



27. IV. — 29. V ‘ 

OQ 

83 Tage 

32 

ß. 

I., 36. 

1 

1 l * 

' 




6.—15.V. 9v. 
10 Tage 

33 

S. 

I., 36. 

5. 

, ! 

1 

Im Wind u. Regen auf 
großem Platz gestan¬ 
den, zuerst: Angina 

i 

Blasendes Geräusch 
an der Herzspitze» 
beim I. P.-Ton 

28. IV.—15. V 
99. 

18 Tage 

34 

1 

G. 

I., 36. 

1 

1. 

j 



Blasendes Geräusch 
an der Herzspitze 

28.V.-6.VI.» 
auf Urlaub 
behandelt. 

6. VI. — 22. VII 
99. ; 

Lazarett | 
61 Tage 

35 

P. 

I.» 36. 

Einj.- 

Freiw. 

1. 

Halb- 

jahr 

Erkältung beim 
Baden 

März 99. 

_ _ 

13. — 20. VI. 9 a 
+ 3 Tage 
Schonung 

12 Tage 

36 ; 

W. 

I., 36. 

2. 

— 

— 

— 

15.IV.-S.V.99. 
19 Tage 
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(Fortsetzung.) 

Sonstige ! 

Rückfälle Folge- Bemerkungen 

zustände 

10 . U. " 12 . 


Natr. salicyl. Geheilt 
mittlere Dosis | 


I Nach krank beit: Vorher: Revier. 

| Vergrößerung 10.— 13. II. 98. wegen 
des L Herzens Rheumatismus. 

|20.—21.VI.99. 

! (Revier.) 

< D. o. entlassen. 

Acid. salicyl. Geheilt — — — 

Natr. salicyl. j 

Natr. salicyl. „ 1 . Rückfall 3. 1 .— 7. L 01. j — — 

mittlere Dosis 1 1 Muskelrheum. Revier. 1 

2. Rückfall 3.V.— 9.V. 04. 1 

| I Gelenkrheum. Revier. I 

Acid. salicyl. 
später 
Antipyrin 


desgl. 


„ ! Rückfall 21.V.-26.VI. 99. - 

| Lazarett. 

Natr. salicyl. „ — — 26. IV.—4. V. 99. 

| ; j Angina. 


Acid. salicyl. „ |. Rückfall 13.—16. II. 00. 

Muskelrheum. Revier, i 

2. Rückfall 

20.—24. II. 00. Laz. 
24.-27. II. 00. Rev. 
Muskelrh. Schmerzen , 
| in der rechten Hüfte 

1 u. beiden Kniegelenken. 

Natr. salicyl. „ Rückfall 9.-23.V. 99. Laz. 

mittlere Dosen , 


8.—16.V.98. Angina. 
23.— 31.1. 99. Angina. 
In jedem Jahr angebL 
Sohnppenflechte. 
24. m.—16. IV. 02. 
im Lazarett wegen 
Schuppenflechte. 


Acid. salicyl. . Geheilt, 
später I spater Ü. i. j 
Antipyrin u. wegen Herzfehler 
Salipyrin 
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A. Menzer: 


Tabelle A. 


Lfde. Nr. || 

Name 

u. 

Truppen¬ 

teil 

U 

■s 

¥ 

s 

<v 

5 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

Behandlung*- 

dauer 

_ 1 .| 

2. 

3. 

4. 

5._ 

6. 

7. 

871 

H. 

10. 


_ 

_ 

i4.li.— 8. m. 


Halb- 





99. 

1 

Invalid.- 





(Be vier) 

j 

Abtlg. 





23 Tage 

88 

F. 

8. 

- 

_ 


18. VIL 99.- 


I., 75. 





24. VUL 99. 







38 Tage 

39 

K. 

1. 



Systol. Geräusch an 

28.L-8.UI.00. 


UL, 36. 



I dor Herzspitze u. Basis 

41 Tage 

40 

F. 

2. 


_ 


28.1V.—26. Y. 


I., 86. 





00. 







29 Tage 

41 

E. 

1. 




26. V.—9. VI. 


I., 75. 





00. 







15 Tage 

42 

J. 

1. 

18.—80.XIL 99. 

_ 

Dämpfung üb. beiden 

9.1.—5.V. 00. 


hH 

CO 

Ob 


Angina» Lazarett 

1 

Unterlappen, systoli¬ 
sches Geräusch an der 
Herzspitze, IL P.-Ton 

118 Tage 





1 1 


verstärkt, Psychose. 


43 

H. 

17. 

September 99. 


— 

80. XII. 99. - 


Gend. 


Angina abscedens. 



18.1. 00. 


i 


bald danach Schmerzen 



20 Tage Laz. 


i 


in den Gelenken 



I.X.—29. XII. 

! 






99. 

| 






90 Tage Ser. 
Rev. o. Las. 







« 110 Tage 

44 

V. 

1. 

Trauma (rechtes Fuß¬ 

— 

Deutliche Angina 

15. XU. 99. - 


L, 36. 


gelenk) 14. XII. 99. 


8. L 00. 




Heiserkeit seit 



+ 8 Tage 




13. XIL 99. 



Schonung, 

28 Tage 

45 

G. 

1. 

— 

Januar 99.: 

Herzspitze systol. Ge- 

1 . xn. 00 . - 

! 

II., 75. 



3 Wochen, 

räuscn. II. P.-Ton 

11. IL 01. 




j 

Winter 99/00.: 

kratzend. 

78 Tage 

' 



i 

Rückfall 

Otitis media sinistra. 

46 

P. 

1* i 

| ’ _ i 


Systol. Blasen an der 

16. XI. 00.- 


UI„ 36. 




H erzspitze. Delirien 

30.1. 01. 






u. kataton. Erscheinun¬ 
gen. Halluzinationen. 

76 Tage 
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(Fortsetzung.) 


t 

' - 


1 © ©I 

— ■ - 

Behänd- j 
lungsart 

Ausgang 

Rückfälle 

onstig 

Folge- 

lständ 

Bemerkungen 




CO N 


8. 

9. 

10. 

11. 

12. 

Natr. salicyl. 

Geheilt 

1. Rickfall 

— 

_ 

mittl. Dosen, 


27. V.—27. VL 99. Laz. 



später 


2. Rückfall 

i 

i 


Antipyrin u. 

Salipyrin 
bei Rückfallen 


27. vm.— 23. X.99. Laz. | 

1 

i 


Natr. salicyl. 


1. Rückfall 


— 

mittl. Dosen 


18.—22. m. 02. Revier. ! 

2. Rückfall 


•. 



28. V.-8. VII. 02. Laz. 



Natr. salicyl. 
als Einlauf u. 
feuchte Packg. 

yy | 




Natr. salicyl. 
als Einlauf 
u. Schwitz- ! 
paokung 

1 

yy j 


i 

19.—21. IL 00. Angina. 

26.—27. DDL 00. Erguß im 
linken Handgelenk. 

18.-24. IV. 00. Schmerzen 




im Hand- u. Fußgelenk. 

Schwitz- 

yy | 

Rückfall 

— ' | 

— 

pack qd gen u. 
Natr. salicyl. 
im Einlauf 

i 

11.—30. VI. 00. Laz. 

i 


Natr. salicyl. 

D. i. Herz* 

— 

— 

— 

per os u. 
per clysma 

klappenfekler 

1 



Eal. jodat. 

Geheilt 


_ 

1 

Bäder 

! 



1 

Natr. salicyl. 
große Dosen 

i 

yy 

I 

i 


Natr. salicyl. 

B. ■. Rerz- 




große Dosen, 
auch später 
per clysma. 

klappeofchler 




Antipyrin, zu¬ 
letzt Kal.jodat. 





Natr. salicyl. 

D. o. wegen 

— 

i 

— 

große Dosen 

Dementia praecox 


! 


per os u. 
per clysma 
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Tabelle A. 


Lfde. Nr. 

Name 

u. 

Trappen- 

3 

CO 

9 

© 

5 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

Behandlung?- 

dauer 

l.J 

2. 

3. 

_ 4. 

5. 

6. 

7. 

47 

M. 

L, 36. 

1. 

Akuter Bronchial- 
katarrh durch Erkäl¬ 
tung beim Exerzieren. 
Rückfall: Beim Schießen 
erkältet, nach starkem 
vorangeh. Schwitzen. 


Systol. Geräusch am 
Herzen, II. P.-Tou 
verstärkt 

29. IIL—25 
01. 

58 Tage 

48 

S. ( Utffz.- 
• Schule 
Weißen¬ 
fels 

2. 




7.-31. V. Oll 
25 Tage 

49 

> 

H. 

L, 36. 

f 

1. 


Frühjahr 

1900 

Sausendes Geräusch 
an der Herzspitze. 
II. P.-Ton klappend. 
Beschleunigte Herz¬ 
tätigkeit 

16. IV. 01.- 
30. VI. 01. 

45 Tage, 
dann Suderol* 
bi9 31.VIH.01. 
107 Tage 

50 

K. 

t, 75. 

1. 

Längeres Stehen im 
Winde beim Appell. 

3. Rückfall: Arbeiten 
in der Reitbahn bei 
kaltem Wind 

Vor 3 Jahren 
14 Tage lang 
Rheumatismus 
in den Füßen 


22.IV.-S.V.0L 
17 Tage 

51 1 
• 

j S. 

in., 86. 

1. 

*— — 

— 


14.L-18.II.0l. 
53 Tage 

52 

R. 

IL, 75. 

2. 

Erkältung im Arrest 

— 

Hauchendes systoli¬ 
sches Geräusch an 
der Herzspitze 

26. V. 01.- 
20. VI. 01. 
26 Tage 

53 

M. 

I., 75. 

1. 

" 


Systol. Geräusch an 
der Herzspitze. 

II. P.-Ton verstärkt 

17. VIII. 01.- 
31. VIII. 01. 
15 Tage 

54 

K. 

L, 36. 

3. 




1. XIL IH.- 
22. IIL 02. 
112 Tage 

55, 

Sch. 
IIL, 36. 

1. 

Erkältung 
beim Exerzieren 

— 

— 

3.-30. VI. Oi 
28 Tage 

56 

G. 

I., 36. 

2. 

Erkältung im Arrest 

1895: 

5 Monate 
lang 

Diffuse, kleinblasige 
Rasselgeräusche über 
beid.Lungen, systol.Ge- 
räusch a. d. Herzspitze 

13. IIL 02 - 
8. IV. 02. 
26 Tage 

57 

S. 

L, 36. 

10. 

Erkältung 
im Manöver 



7.IX.-13.X.01 
+ 3 Wochen 
Urlaub 

58 Tage 
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Behandlungsart 

Ausgang 

Rückfälle 

Sonstige 

Folge¬ 

zustände 

Bemerkungen 

8. 

9. 

10. 

11. 

12. 

Natr. salicyl. 
große Dosen, 
später Antipyrin 
n. Natr. salicyl. 
per clvsma, zu¬ 
letzt Kal. jodat. 

Geheilt, 

später 

D. fl. wegen 
Herz* 

klappenfeblers 

Rückfall 28. VI. - 3. VIII. 01. Laz. 



Natr. salicyl. 
mittlere Dosen 

Geheilt 

Rückfall 21. III. —16. IV. 01. Laz. 



Natr. salicyl. 
große Dosen, 
später Antipyrin, 
Aspirin, 

Kal. jodatum 


— 


— 

Natr. salicyl. 
große Dosen 

Geheilt, später 
D. ■. wegen 
rieltlälligei 
Gelenk- 
rheematiimos 

1. Rückfall 18. V. — 6. VI. 01. Laz. 

2. Rückfall 27.VU.-31.VII. 01. Rev. 

3. Rückfall 2.XII.— 8. XII. 01. Rev. 

3.XII. 01.—10.L 02. Laz. 



desgl. 

Geheilt, später 

D. fl. wegen 
entzündlichen 
PlattfiBes reehts 

1. Rückfall 5.III.-27.III. 01. Laz. 

2. Rückfall 28. III. —14. V. 01. Laz. 
i. Rückfall 24. V. -13. VI. 01. Laz. 



>> 

Geheilt 

— 

— 

— 

Natr. salicyl. 
per os und 
per rectum 

i 

i » 

i 

1 

Rüekfall 9.IX. —12.X. 01. Laz. 


— 

Natr. salicyl. 
große Dosen, 
später Antipyrin, 
Schwitz¬ 
packungen usw. 

D. ■. wegen 
chronische! 

Kbeaaatisnas 

i 

4 


Antipyrin, später 
Acid. salicyl. 
mittlere Dosen 

Geheilt 

Rückfall 22. VU.-l 6. VIII. 02. Laz., 
dann Suderode 17.VIU.—18. IX. 02. 


' 

Acid. salicyl., 
später 

Natr. salicyl. 
große Dosen 

11 

i 

j 



Acid. salicyl, 
große Dosen, 
später Antipyrin 

i 

i 

i 
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Tabelle A. 


Lfde. Nr. | 

Name 

u. 

Truppen¬ 

teil 

Dienstjahr 

! 

1 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

1. 

2. 

3. 

4. 

5. 

6. 

58 

Sch. 

I., 75. 

2. 

Als Ordonnanz lange im 
Regenwetter gegangen. 
Beginn mit Schnupfen 


Anfangs Angina. Pleuritis 
dextra, Delirien. Systolischem 
Geräusch an der Herzspitze 
Albuminurie. 

59 

i 

| 

B. 

11., 75. 

1. 

Erkältung beim Geschütz¬ 
exerzieren. Beginn mit 
Schnupfen 

Vor 2 Jahren 
4 Wochen 
lang 

Geräusche am Herzen, 
IL P.-Ton verstärkt 
Anfangs gerötete Mandeln 

60 

H. 

I., 75. 

2. 

Erkältung beim Kohlen¬ 
tragen in der Küche 


_ 

61 

S. 

L, 75. 

2. 

Beim Reiten warm gewor¬ 
den, dann Pferde gewaschen 
und gefroren 


Beim 1. Herzton leises 
räusch, IL P.-Ton klappend 

62 

! 

P. 

I., 75. 

18. 

20. XIL—22. XII. 00. 
Muskelrheumatismus Revier. 
Zugluft beim Reiten in der 
Bahn u. Stehen bei feuchtem 
Wetter bei der Platzmusik 


Systol. Geräusch an der 
Herzspitze. II. P.-Ton 
verstärkt 

63 

1 E. 

I., 75. 

2. 

Bei Schmiedearbeit erhitzt u. 
b.Arbeit i.Freiendann erkältet 

— 

— 

64 

E. 

II., 75. 

2. 

Erkältung auf Nachtposten 

— 

— 

65 

S. 

II., 75. 

1. 

Angeblich Erkältung 

— [ 

Leises systolisches Geräusch 
an der Herzspitze 

66 

l 

A. 

IL, 75. 

2. 

\ 

Erkältung im Arrest 

— 

— 

67 ! 

! 

H. 

1 III., 36. 

2. 

Als Patrouille durchnäßt, 
dann längere Zeit gestanden 

1 

— 

68! 

j 

'! 

1 

E. 

III., 36. 

2. 

Erkältung beim Exerzieren. 
8. VIII.—18. IX. 02. Akute 
Hüftgelenkseutzdg. (i. Laz.) 

Im 10. Jahr 

4 Wochen 


69 

V. 

II., 75. 

1 . 

Erkältung beim Baden 
von Pferden 

i 



70 

i 

S. 

III., 36. 

Einj.- 

Freiw. 

2. 

Halbj. 

Erkältung im schlecht ge- ' 
heizten Zimmer | 

i 

i 

1. Herzton unrein. Angina 

71; 

1 

W. 

I., 66. 

2. 

Erkältung im Biwak, 
am 25./26.VUI. 03. 

i 

i 

Angina 

72 

{ 

E. 

I., 75. 

1 . 

Erkältung in der Reitbahn 

_ i 

Schnupfen und Husten 

73 ; 

E., 

Bm.-Kdo. 

StngerhauMn 

1 . 

i 

Beim Exerzieren erhitzt u. 
dann abgekühlt, darauf 
Husten und Auswurf 

— 

Akuter Bronchial katarrb 
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Behandlungsdauer Behandlungsart 


18 , 


XL 01 .— 24.1. 
68 Tage 


10. XII. OL—80. IV. 02. 
142 Tage 


27. XI. 01.—2.1 
37 Tage 
2.1.—24. L 02 
23 Tage 


02. Acid. salicyl., 
Natr. salicyl., 
Antipyrin 
große Dosen 
Natr. salicyl. 
große Dosen 
auch per clysma, 
später Antipyrin 
u. Acid. salicyl. 

02. 1 Natr. salicyl. 
große Dosen 
Acid. salicyl. 
große Dosen 


Ausgang 


9. 

Geheilt 


D. o. Herz- 
klappeofehler 


Geheilt 


Rückfälle 


10 . 



Be¬ 

merkungen 


13. XII. 01 .— 13. II. 02. 

Acid. salicyl. 

Geheilt, 

Oktober 1902 als 

63 Tage 

+ Erholungsurlaub 

per rectum, 
später Antipyrin 

später D. o. 

daaernd Ganz- 
invalide. 45 Prozent, 
erwerbsunfähig 
wegen Lnngen- 
bläbnng n. ehren. 
Gelenkrheuatismos 

16. I.—17. III. 02. 

61 Tage 

Acid. salicyl. 
später Antipyrin 

Geheilt 

- 

3. ID—8. IV. 02. 

87 Tage 

Natr. salicyl. 
mittlere Dosen 

»7 

— 

18. III.—19.1V. 02. 

Acid. salicyl. 


— 

-M4Tge.Url. = 47Tge. 



23. V.—3. VI. 02. 

12 Tage 

Acid. salicyl., 
dann Natr.salicyl. 


— 

6. VIII.—26. VIII. 02. 
21 Tage 

Acid. salicyl., 
später Antipyrin 


— 

24. IX.—15.X. 02. 

22 Tage 

Acid. salicyl. 
große Dosen 



29. VII.-29. VIII. 02, 

desgl. 

H 

_ 

dann Suderode bis 

1 . X. 02. = 65 Tage 



14. II.—30. III. 03. 

45 Tage 

Natr. salicy 1- 
mittlere Dosen 

Dienstfähig. 
Am 31. III. 03. 
zur Reserve 
entlassen 


27. Vni. —7. IX. 03. 

11 Tage 

desgl. 

i 

Geheilt, znr 

Resene entlassen 

' 

11 . V.—5. VII. 03. 

4- 14Tge.Url. = 70Tge.: 

Natr. salicyl. 
große Dosen 

Geheilt 

« 

— 

23. XII. 02—28.1. 03. 
37 Tage 

Natr. salicyl. 
mittlere Dosen 




Digitized by 


Gck 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 





334 
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Tabelle A. 


Lfde. Nr. 

Name 

u. 

Truppen¬ 

teil 

Dienstjahr 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

1 . 

2 . 

3. 

4. 

5. 

6. 

74' 

M. 

II., 75. 

1. 

Beim Exerzieren erhitzt 
und dann abgekühlt 

— 

1 . Herzton etwas unrein 

75 : 

\ 

G. 

III., 36. 

1. 

Beim Exerzieren erhitzt 1 
und dann abgekühlt 

1 

! ” | 

1 . Herzton etwas unrein 

76 

J. 

III., 36. 

2 . 

Erhitzt im kühlen Keller 
aufgehalten 

; 

Albumen in Spuren. Scha¬ 
bendes Geräusch an der Herz¬ 
basis, systol. Geräusch an der 
Spitze, II. P.-Ton verstärk: 

77 

W. 

L, 75. 

! 

1. 

Erhitzung beim Reiten und 
abgekühlt b. Hufewaschen. 
Am 31.X. 03. Angina, dann 
gleichzeitig Gelenkschmer¬ 
zen und Gesichtserysipel 

Vater angeblich 
rheamatisoh. 
Hiafig an Mandel¬ 
entzündung Beibet 
erkrankt Im 

16 Lebensjahre 
Gelenkrheumat. 

Angina. Gesichtserysipel. 
Durchfalle. Systol. Geräusch 
an der Herzspitze, Spitzen¬ 
stoß außerhalb der Brust¬ 
warzenlinie 

78 

B. 

I, 75. 

2 . 

Unbestimmte Erkältung 


Leises systol. Geräusch 
au der Herzspitze, 

II. P.-Ton verstärkt 

79 

i 

l 

ß. 

I HL, 36. 

! 

2. 

Erkältung bei Feldienst¬ 
übung 

1 

Angina. II. P.-Ton ver¬ 
stärkt u. kratzend. 
Systolisches Geräusch an 
der Herzspitze 

80 

! 

B. 

III., 36. 

1. 

1 


Mäßige Rötung des Rachens 
und der Gaumenmandeln. 
Systol. Geräusch an der 
Herzspitze. II. P.-Ton 

verstärkt 

81 

P. 

' I., 36. 

1 

1 

1 . 

Erkältung beim Parade¬ 
marschüben am 26.1. 04. 


Systolisches Geräusch an der 
Mitralis, II.P.-Ton verstärkt. 
Pleuritis dextra 

82 

i 

(). 

111., 36. 

1 . 

Vorher Ekzem 

— 

Angina. Systol. Geräusch an 
der Herzspitze. H. P.-Ton 

1 etwas klingend 

83 

B. 

I., 36. 

2 . 

Angeblich Erkältung beim 
Zielen 

— 1 

— 

84 

M. 

I., 36. 

2 . 

Erkältung auf Schießstand¬ 
wache 

1905: 

10 Woch. lang 
Gelenkrheum. 

Systol. Geräusch an der 
Herzspitze 

85 

H. 

I., 75. 

2. 

Angina, dann Schmerzen 
in den Beinen 


1 Präsystolisch - systolisches 
Geräusch an der Herzspitze, 
11. P.-Ton verstärkt, Herz¬ 
dämpfung verbreitert 

86 

1 H. 

II.. 75. 

1 . 

— 

— 

— 
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, Behandlungsdauer 

Behandlungsart 

Ausgang 

Rückfälle 

Sonstige 

Folge¬ 

zustände 

Bemerkungen 

7. 

8 . 

9. 

10 . 


12 . 

. 11.XIL02.-6.I. 03. 
27 Tage 

Natr. salicyl. 
mittlere Dosen 

Geheilt 



— 

_ 10. II.—28. III. 08. 

“ +28Tge.Url. = 70Tge. 

desgl. 

>» 

— 


— 

27. VI.—80. YD. 08. 

+ 10Tge.Url. = 44Tge. 


77 




, 5. XI. 03.—29.1. 04. 
86 Tage 

Natr. salieyl. 
große Dosen 
u. Chinin, Anti- 
pyrin, Aspirin, 
Kal. jodat. 

D. ■. Ihn* 
klappafehler 

— 


— 

17.VIII.-10.IX.04. 
25 Tage 

Natr. salicyl. 
mittlere Dosen, 
mit 

Bädern u. Jodkali 
naehbehandelt 

Geheilt 
zur Reserve 
entlassen 

- 



17. II.-27.IV. 04. 
in Suderode biß 31. V.04. 
106 Tage 

Natr. salicyl. 
große Dosen, 
dann Aspirin, 
zuletzt Kal. jodat. 
u. warme Bäder 

Geheilt 




29. II.—19. IV. 04. 
dann Snderode 
bis 20. V.04. - 82Tge. 

Natr. salicyl. 
große Dosen, 
dann Kal. jodat. 
und kalte 
Abreibungen 

7 » 

i 



31.1.—19. IV. 04, 
dann Suderode 
bis 20. V. 04.= 111 Tge. 

Natr. salicyl. 
große Dosen, 
dann Aspirin, 

1 hierauf Kal.jodat. 

| u. warme Bäder 

77 



I 

16. II.—19. IV. 04, 
dann Suderode 
bis 20. V. 04. = 95 Tge. 

1 Natr. salicyl. 
große Dosen, 
dann Aspirin, 
hierauf Kal .jodat. 
u. warme Bäder 

»7 

i 

j ! 

! 

10.I.-12.H. 04 
behandelt 
wegen akuten 
Ekzems im 
Lazarett. 

26.VIII.—15. IX. 08. 
21 Tage 

Aspirin u. warme 
; Bäder 

i J* 

i 

— 

— 

4. II.—5. III. 09. 

32 Tage 

Antipyrin und 
warme Bäder 

77 

i 

i 

! 


13. III.-5. VII. 09, 
dann Bad Orb. bis 

6 . VIII. 09. = 146 Tage 

Antipyrin, 
warme Bäder, 
C0 4 -Bäder 

IL i. Herz- 
llapptnfebler 

1 


— 

19. VI.— 29. VI. 09.’ 
11 Tage 

Antipyrin 
mittlere Dosen 

Geheilt 

i 

— 

i 

— 
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Tabelle B. Behänd- I 


Name 

u. 

Truppen- 

fr* 

•s 

SP 

00 

p 

CO 

s 

2 . 

3. 

; r. 

1. 

j L, 86. 


Sch. 

2 . 

L, 86. 


K. 

1. 

III., 86. 


T. 

3. 

II., 76. 

Kapit. 

S. 

2. 

L, 86. 


B. 

1 . 

III., 36. 


K. 

4. 

I., 75. 

| 

Kapit. | 

1 

F. 

1 

2. 

| I., 36. 


G. 

I 

1 . 

; I., 75. 

i 


G. 

Einj.- 

II., 35. 

Freiw. 

i ! 

l.Halbj. 


Angebliche Ursache 


4. 


Verletzung des rechten Knie¬ 
gelenkes aurck Umknicken. 
Einige Wochen vorher leichte 
An&ina 


Bei einer Übnng 3 Stunden 
bei Regenwetter auf einer 
Stelle gelegen 


Erkaltung beim N&ohtigen 
in Strohdiemen (Entfernung 
von der Truppe) 

Starke Erhitzung in der 
Schmiede. Nachfolgendes 
Stehen beim Appell 

Erkältung bei Übung. Seit 
14 Tagen Husten u. Nacht¬ 
schweiße 


Erkältung beim Reiten 


Erkältung beim Exerzieren 


Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

6. 

6. 

| 

| 1 

! Geräusch an der Herzspitze. 
Verlagerung des Spitzen¬ 
stoßes 1®“ nach außen de: 
Brustwarzenlinie 


i 


! Bronchitis, kratzendes 
! räusch an der Herzspitze 


Angina, Bronchitis, 
Pleuritis sinistra 


Leises Geräusch an der Herz- j 
spitze. II. P.-Ton etwas 
gespalten 

i Systol. Geräusch a. d. Herz¬ 
spitze. Bronchitis, schleimig 
eitriger, zum Teil blutig ge¬ 
färbter Auswurf im Beginn 


i 


Angina, Hals- und Kiefer¬ 
winkeldrüsen geschwollen. 
Systol. Geräusch an allen 
Ostien 

Herpes labialis. Angina. ) 
Rötung d. Rachens, Atrophie 
der Tonsillen. Systol. Ge¬ 
räusch an allen Ostien im 
Beginn. Spitzenstoß außer¬ 
halb der Brustwarzenlinie. 
Diastolisches Geräusch an i 
der Aorta I 

Angina. Systol. Geräusch 
an der Herzspitze. 

II. P.-Ton verstärkt 


i 
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lang ohne Antipyrese. 


Beh an dl an gsdauer 

1 

Behandlungsart | 

Anagang 

1 

1 1 

o 

J53 

« ; 

Sonstige 

Folge¬ 

zustande 

Bemerkungen 

7. 

H. 

9. 

10. 

n. 1 

12 

22 XII.03.-1I.I11.04. 
80 Tage, 

+ 4 Wochen Snderode 
= 108 Tage 

Anfangs Natr. 
u. Acid. salicyl., t 
dann Jodkali ; 
u. warme Bäder. 
Zuletzt Strepto- 
kokkenserum. 

Im ganzen 40*®“ 

Geheilt 

! 




10.V.-6.VI1. 04. 1 

58 Tage. 

+ Genesungsheim 
Snderode bis 6. V 111. 04. 
=■ 90 Tage 

35*«“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
dann 

warme Bäder 

n 

: i 

i 


Klagt bei d. Entlassung 
über Schmerzen in beid. 
Fußsohlen, v. 28.IX. bis 
1.X.04. im Lazarett be¬ 
obachtet. Kein Befund. 
Gesund u.felddienstfalL 

12. XI. 04.-9.11.05. 

69 Tage 

Warme Bäder 
u. Massage 

T* 

i 

i 

— 

— 

15. IV.—26. VI. 04. 

73 Tage, 
in Snderode bis 
27.VII.04. = 104 Tage 

02*«“ Strepto¬ 
kokken serum, 
warme Bäder 

M 

l" 


— 

— 

19. IV.—21. V. 04. 

64 Tage 

Warme Bäder 



i 

i 


7.I.-11.111.04. 65 Tge. 
+ 28 Tage Snderode 
* 93 Tage 

28 cc “ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

- 

— 

i 

I — 

19. XII. 04.—24. II. 05. 
68 Tage 

Warme Bä 1er, 
22**“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
Punktion eines 
Gelenkes 

1 


1 


9. XII 04—10.1.05. 
33 Tage 

+ 21 Tage Urlaub 
= 54 Tage 

25**“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

11 

j 



Furunkulöser Haut¬ 
ausschlag auf dem 
Rücken. 

20.XII.04.-29.III. 05. 
100 Tage 

57**“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
Kohlensäure¬ 
bäder 

; D. o. Berx- 
1 klippeufebfor 

j 



31. XII. 04.-9. II. 05. 
41 Tage 

+ 14Tge.Url. = 65 Tge. 

24 ccm Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

Geheilt 

— 

— 

Exanthem am 

15. Krankheitstage, 
Dauer: 2 Tage. 
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I 

i 


Tabelle B. 


£ ' Name 
. 1 , u. 

4 Truppen- 
3 teil 

Ph 

•3 

2 ? 

CO 

a 

© 

s 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen j 

1 

1 

lJ . 2. 

8 . 

4. 

5. 

6 . 

11 11 K. 

, III., 36. 

t? . 

12 1' K. 

III., 36. 

|; 

1 . 

i. 


Im 8. Lebens¬ 
jahr. 

Stets kurz¬ 
atmig. 
Mutter f an 
Rheuma¬ 
tismus 

Von Anfang an diffuses 
Erythem, besonders in d.Um- ! 
gegend der Gelenke wieder¬ 
holt rezidivierend. Pleuritis ! 
duplex, Endokarditis. Prä¬ 
systolisches Geräusch an der 
Herzspitze. II. P.-Ton ver¬ 
stärkt. Herzdämpfung nach ; 

rechts verbreitert 
Systolisches Geräusch an 1 
der Herzspitze. IL P.-Ton j 
etwas verstärkt 

18 W. 

, II., 49. 

2 . 

Passant 

Erkaltung im Biwak 

— 

Pleuritis Binistra 

14 1 G. 

L, 36. 

2 . 

Trauma (linkes Fußgelenk) 

— 

Leises systolisches Geräusch 
an allen Ostien 

15 Sch. 

II., 75. 

1 

1 . 

Nach Erhitzung längere 
Zeit stillgestanden 

— 

\ 

Anfangs Angina. 1. Herzton i 
an der Spitze geräuschartig. 

II. P.-Ton verstärkt 

16 1 F. 

V., 36. 

1 

2. Halb- 
1 jahr 
Einj.- 
Freiw. 

Im 6. Lebensjahr Gelenk¬ 
rheumatismus, häufig 
Angina 


Drösenschwellung am j 

Kieferwinkel, systolisches 
Geräusch an allen Ostien 

17 i P. 

I III., 36. 

1 . 

Längeres Liegen auf feuch¬ 
tem, kalten Boden 

1 

Perikarditis, 

Pleuritis dektra 

18 i H. 

! I.. 75. 

1 . 

1 

i 

I 

— 

Bronchitis 

19 | Th. 

| III., 36. 

2 . 

i — 

— 

Angina, Bronchitis, 
Pleuritis dextra 

20 L. 

II., 75. 

1 . 

i 


Vater leidet 
an chronisch. 
Rheuma¬ 
tismus 

i | 

21 1| J. 

Il L, 36. 

6 . 

Eapit. 

Erkältung bei einer 
Besichtigung 

Häufig Angina 

Angina im Beginn. Systol. 
Geräusch an allen Ostien. 

IL P.-Ton verstärkt 

22 D. 

1 . 

_ 


— 


I., 75. 
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I 

Behandlungsdauer 

] 

Behandlungsart 

Ausgang 1 

Rückfalle 

Sonstige | 
Folge- , 
zustande 

Bemerkungen 

7. i 


9. 

10. I 

n. 1 

\2. 

10. XI. 04.— 9. VI. 05. 
212 Tage 

20 cc “ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder, 
Herzmittel 

D. ■. weg«« 

! Here- 
Waffenfehler 
eitlusei 

! 

1 ~~ 


I 

14. IV.—26. V. 05. 

43 Tage 

Warme Bäder 
! u. CO,-Bäder 

1 

Geheilt 

I 

— 

i 

1 


22. IX — 3. XL 05. 

43 Tage 

J Warme Bäder 

1 

— 

i — 

— 

e. u.— 7 . m. 05. 

30 Tage + 14 Tage 
Urlaub = 44 Tage 

Warme Bäder, 
Kal. jodat. 


■ 

; " 


5.V.—26. V. 05. 

22 Tage 

3«*“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

ff 




2. VII.-19. VIII. 05. 

49 Tage +14 Tage 
Urlaub = 63 Tage 

10 ccm Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 
u. C0 2 -Bäder 

i 

ff 

i 

i 



4. IV.-2. VI. 05, 
dann Suderode 
bis 9.VI. 05. 67 Tage 

20 com Strepto¬ 
kokkenserum, 
i warme Bäder 
u. CO s -Bäder 

I Dienst- 
1 fähig 

| 

1 Rickfan 

10.-29.VL05. 

(Perikarditis) 

1 

! 

3. IV.—15. VI. 06. i 
In Suderode 
bisl8.VIl.06. 107 Tge. 

35 **“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

Geheilt 


1 

j 

1 Vorher: 

1 6. XL— 7. XL 05, 

j io.ni.-22.m.o6, 

wegen Muskel¬ 
rheumatismus 
im Revier. 

4.V.—25. VI. 06. 

In Suderode 
bis 26.VII.06. 84 Tage 

Warme Bäder j 

ff 

ff 

j 


30.IV.-3.VII. 06. 

In Suderode 
Ws5.VUI.06. 98 Tage 

20 cc “ Strepto¬ 
kokkenserum ' 
+ C0 2 -Bäder, 
warme Bäder 

7 » 

ff 

1 

1 


Diffuses Erythem 
im Verlauf der 
Behandlung. 

10. II.-14. IV. 06. 

In Suderode 

Ws 18. V. 06. 98 Tage 

Warme Bäder, l 
15 ccm Strepto¬ 
kokkenserum, 
CO,- Bäder 

ff 

ff 

1 


Noch im Dienst. 
Stets gesund. 

3.1.—25.1. 06. 

Warme Bäder 

7) 

ff 

— 

— 
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Tabelle B. 


| Name 

fr* 

ja 

08 | 


Erkrankungen 
an Gelenk- 


. ' und 

S Truppenteil 

’■£? 

30 

G 

<v 

s 

Angebliche Ursache 

• 

rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

l.|i 2. 

8. 

4. 

5. 

6. 

— --r---i— . 

■ -— —■ 



__ _ 

23 G. 

I., 75. 

'l 

; 1. 

1 

i _ 

. 


l. Herzton unrein, später 
zeitweise systol. Geräusch 
an der Herzspitze 

24 B. 

I., 36. 

1 | 

1 1. 

Erkältung beim Exerzieren 

! 1 

1 

lm 

10. Lebens- j 
jahr 

Von Anfang an systol. Ge¬ 
räusch an allen Ostien, 
Spitzenstoß außerhalb der 
Brustwarzenlinie, später di.v 
stol. Geräusch an der Aom 

25 M. 

11., 75. 

1. 

1 " 1 

— 

— 

26 F. ! 

I., 36. 

1. 

— i 

— 

- 

27, Sch. 

I., 35. 

1 

1. 

i 

Vor 4 Jahren 
leichte 

rheumatische 

Beschwerden 

Systol. Geräusch an der 
Herzspitze, 

II. P.-Ton klappend 

28 P. 

L. 75. 

1. 

| 

1 

1 

Angina 

1 

,1 

29 1 6. 

Bezirks* K. 
Halle a/8. 

! 14. 

1 Kapi¬ 
tulant 

' 

1 Langes Stehen 

bei naßkalter Witterung 

1 i 

— 

Herpes labialis. Albumin¬ 
urie, Pleuritis sinistra 

30 B. 

I., 36. 

2. 

Beginn mit linksseitiger 
Mittelohreiterung 

1 

i ! 

Im 14. Lebens¬ 
jahr 4Wochen 
lang an 
Gelenkrheum. 

i 

Systol. Geräusch über aller 
Ostien, kratzendes Geräusch 
über der Aorta, II. P.-T-n 
! klappend. Nephritis, Otiii» 
sinistra purulenta 

31 U. 

I., 36 

II 

1 

1. 


Vor mehreren 
Jahren 26 W. 
lang behandelt 
an lielenkrh. 


32 C. 

II.. 75. 

2. 

Erkältung im Arrest , 

1 

— 

l. Herzton unrein, II. P.- 
Ton etwas verstärkt 

33 K. 

II.. 75. 

i i 

6. 

Kapi¬ 

tulant 

1 

Unbestimmte Angaben 
i über Erkältung 

i 

Pleuritis dextra. Endo¬ 
karditis und Perikarditis 
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Behandlungsdauer 

Behandlungsart 

Ausgang 

Rückfälle 

Sonstige 

Folge¬ 

zustände 

Be¬ 

merkungen 

7. 

8. 

9. 

10. 

ii. 

12. 

23. XII. 06.-8. III. 07. 
In Suderode bis 8. IV. 
07. 107 Tage 

Warme Bäder, 
Kal. jodat 

Geheilt 

— 

— 

— 

30. L—15. IV. 07. In 
Suderode bis 8. V. 07. 
9.V.— 12.V. Revier, d. 
Lazarett überwiesen, 
am 13.V.—16.VII. 07. 
168 Tage 

Warme Bäder, 
später C0 t - Bäder 

D. ■. flerz- 
klappeifehler 

(Aortenin- 

sufficienz) 




18.11. — 25. III. 07. 
36 Tage 

W'arme Bäder 

Dienst¬ 

fähig 

Rückfall 

11. III. — 28. III. 08. 


— 

3. IV —16. IV. 07. 

14 Tage 

Warme Bäder, 
Kal. jodat. 

•» 

— 

_ 

— 

15. X. — 25. XI. 07. 

In Suderode bis 31.1.08. 
109 Tage 

Warme Bäder, 
Kal. jodat.. 
C() # -Bäder 

Geheilt 

Rückfall 

20.1. — 10. II. 09. 



31. X. — 21. XI. 07. 
22 Tage 

W'arme Bäder 

Dienst¬ 

fähig 

i 

1. Rückfall 8. XII. - 
22. XII. 07, warme 

Bäder, dann Suderode 
bis 10. II. 08. 

2. Rückfall 29. II. - 
8.TV.08. 10 ,<,m Strepto¬ 
kokkenserum und 

warme Bäder, dann 
dauernd dienstfähig 


! 

i 

3. II. — 21. III. 08. 

+ 4 Wochen Urlaub. 
= 76 Tage 

30 ccm Strepto¬ 
kokkenserum. 
Warme Bäder, 
C0 2 -Bäder 

»» 

1 



7. II. — 8. IV. 08. In 
Suderode bis 13.V. 08. 
97 Tage 

15 ccm Strepto¬ 
kokkenserum. 
Warme Bäder 

i 

i i 

♦* 

1 

i 




5. HI- - 11- III- 08. 

7 Tage 

Umschläge 

1 

! 

•• 

i 

Rückfall 20.—30.ÜI 08. 
Muskelrheumatismus, 
im Revier^ 

— 

i 

_ 

7. III. — 2. V. 08. In 
Suderode bis 5. VI. 08. 
91 Tage 

15 cc “ Strepto¬ 
kokkenserum. 
Warme Bäder, 
C(J 2 -Bäder 

»» 


— 

1 

6. III. — 21. VII. 08., 
dann Badekur in 
Norderney 6 Wochen 
= 209 Tage 

20 Cfm Strepto- 
| kokkenserum. 

1 Warme Bäder, 
C0 2 *Bäder 

tt 

_ 

i 
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Tabelle B. 


Lfde. Nr. || 

Name 

und 

Trupgen- 

u 

•3 

f 

© 

5 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
▼or der 
Einstellung 

Komplikationen 

17 ! 

2. 

8. 

4. 

5. 

6. 


34 

Sch. 
n., T5. 

1 

2. 

Vor einigen Wochen 
Mandelentzündung 


Erster Ton an der Spitze 
gerauschartig, zeitweise 
deutliches systol. Gerau*:: 

35 

E 

III., 36. 

2. 


• 


36 

W. 

III., 36. 

I. 

Anstrengung b. Exerzieren 

— 

Erster Herzton geräusch- 
artig 

37, 

Sch. 

II.. 75. 

1. 


— 

— 

38 

H. 

II., 27. 

2 . 


— 

Unreiner erster Ton an der 
Herzspitze 

39 

W. 

III., 36. 

1. 


— 

Angina 

40 

P. 

I., 75. 

L 

! 

Erkältung im Freien bei 
Entfernung ron der Truppe 

— 

— 

41 

R. 

II., 75. 

l. 

1 

Schnupfen und Husten, 
dann Gelenkschmerzen 


— 

42 

R. 

III., 36. 

l. 

8.—18.1. 08. 
i Mandelentzündung 

, 

Rheumatismus der Wirbel¬ 
säule (5. Brustwirbel bis 

3. Lendenwirbel druckemp¬ 
findlich, desgleichen lau^e 
Rückenstrecker beiderseits 

43 

B. 

II., 75. 

l. 

Erkältung beim 
Geschützexerzieren 

— 

— 

44 

1 K. 

I.. 36. 

2 . 

Erkältung bei 
nächtlichem Feueralarm 

1 

Systol. Geräusch an der 
Herzspitze 

45 

1 

K. 

| I., 36. 

1. 

— 

_ 
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Behandlungsdauer 

Behandlungsart 

Ausgang 

Rückfälle 

Sonstige | 
Folge¬ 
zustände 

Bemerkungen 

7. 1 

8 . 

9. 

10 . 

_!!•J 

12 . 

13. III.—9. VI. 08. In 
Suderode bis 3.VIL 08. 
113 Tage 

Anfängl. Aspirin, 
3 mal tägl., dann 
25 ccm Strepto¬ 
kokkenserum u. 
CO,-Bäder 

Dienst¬ 

fähig 

Mekfafl 
31. VIII.— 
15. IX. 08. 



20. VII—31. VIII. 08. 
43 Tage 

20 0<m Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

• 




8 . IV.—30. V. 08. 

-f- 3 Wochen Urlaub 
= 74 Tage 

15**“ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder, 
C0 2 -Bäder 

• • 

Klflkfaü 

28. V. - 
9. VIII. 09. 



19. V. - 7. VII. 08. 
50 Tage 

14 Tage Urlaub 
= 64 Tage 

10 ccm Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

»t 




26. UL—26. IV. 08., 
dann bis 13. V. 08. 
in Suderode 

49 Tage 

IQ ccm gtrepto- 
kokkenserum, 
CO s -Bäder 

M 



26. n.—14.III. 08. 
Blinddarmentzündung 

7. I.—11. II. 08. In 
Suderode bis 12. III.08. 
66 Tage 

Warme Bäder, 

8 ccm Strepto¬ 
kokkenserum 

99 

! 

— 

i 

| 

18. XI.-18.XII. 08. 

31 Tage 

Warme Bäder 

Geheilt 

— 

— 

1 

6 . II. - 18. II. 08. 

13 Tage 

Warme Bäder, 
kalte 

1 Abreibungen 

Dienst¬ 

fähig 

| 

1 

6.XI.-28.XI.07 wegen 
Blinddarmentzündung 
im Lazarett. 

18.1.—29. IV. 08. 

+ 21 Tage Urlaub 
= 154 Tage 

Heiße Sand sacke, 

1 warme Bäder, 
zuletzt 5 ccm 
Streptokokken¬ 
serum 

f» 



Allgemeine Urticaria. 

18.1.—5. 11. 09. 

19 Tage 

Warme Bäder 

Geheilt 

i - 

i 


— 

80. XIL 08.-6. II. 09. 
In Suderode bis 23. III. 
09. 84 Tage 

desgl. 

t» 

i _ 

1 

26.VUI.-7.IX. 09 
wegen Blinddarm¬ 
entzündung i. Lazarett. 

12 . IL— 2 . III. 09. , 

19 Tage 

Warme Bäder, 
C0,-Bäder 


— 

i 
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Tabelle B. 

[ Lfde. Nr. 

Name 

und 

Truppen¬ 

teil 

Dienstjahr 

i 

! i 

Angebliche Ursache 

Erkrankungen 
an Gelenk¬ 
rheumatismus 
vor der 
Einstellung 

Komplikationen 

1. 

2. 

3. 

4. 

5. 

6 

46 

Sch. 

II., 75. 

1. 



Pleuritis sinistra, Endo¬ 
karditis, Myokarditis, 
Perikarditis 

47 

G. 

II., 75. 

2. 

Erkältung auf Stallwache 

Im 6. Lebens¬ 
jahre 

3 Wochen 
lang 

Systol. Geräusch über allen 
Ostien, Pleuritis sinistra 

4b 

0. 

I., 75 

2 . 

— 

— 

— 

49 

H. 

Bezirks-K. 

Weißenfels 

6. 

■ 

— 

— 

50 

G. 

I., 75. 

1. 

Erkältung bei einer Turn¬ 
besichtigung 

— 

Systol. Geräusch an der * 

Herzspitze 

51 

M. 

II., 75. 

2. 

Erkältung auf Stallwache 

- 

Endokarditis, Perikarditis, 
Pleuritis duplex 

52 

VV. 

I., 75. 

1. 

desgl. 

Angina im 
Verlauf der 
Erkrankung 

Perikarditis. 

Pleuritis duplex 

53 

V. 

I., 36. 

Einj. 
Freiw. 
1. Halb¬ 
jahr ; 

— 

i 

i 

— 

54 

H. 

III, 36. 


Erkältung bei einem 
Übungsmarsch 

— 

Bronchitis, systol. Geräusch 
an der Herzspitze 

55 

B. 

II.. 75. 

1. 



Systol. Geräusch 
an der Herzspitze 
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(Schluß.) 


1 

Behandlungsdauer 

Behandlungsart 

Ausgang 

Rückfälle 

Sonstige 

Folgezustände 

Bemerkungen 

7. 

8 . 

9. 

io. 

11. 

12. 

4.1.—22. IV. 09. In 
Suderode bis 18.VI. 09. 
166 Tage 

1 

50 ec “ Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder, 
CO,-Bäder, 
Herzmittel 

Geheilt 


19.VU.-27. VII. 
09. Ödem der 
Knöchel bei 
längerem Steheu 


14.1.— 22.111. 09 In! 
Suderode bis 8.V. 09. 
84 Tage 

37 ec ” Strepto- 
kokkenserum, 
warme Bäder, 
00,-Bäder 

Dienst¬ 

fähig 

KfiekfaU 

8.V. - 
10. VI. 09. 
Lazarett 



7. V.—15. VI. 09. Iu 
Suderode bis 26. VII. 09. 
81 Tage 

15 Strepto¬ 

kokkenserum, 
CU S * Bäder 

■> 

— 

— 

— 

15. V.—5. VI. 09. 

22 Tage 

5 ccm Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder 

- 


— 


17.V.—2.VIII. 09. In | 
Suderode bis 28. IX 09. 
135 Tage 

45 CCB1 Strepto- 
kokkerserum. 
warme Bäder, 
COj-Bäder 

»• 




20. VII. —4. XI. 09. 1 
108 Tage. 

60 cem Strepto¬ 
kokkenserum 
warme Bäder, 
CO-Bäder, 
Herzmittel 

D. l. 

Herzkhppen- 

febler 




30. XIL 08.—17.111.09. 
In Suderode bis 

16. IV. 09. 

108 Tage 

Wärme Bäder, 
CU,-Bäder. 
Herzmittel 

Dienst¬ 

fähig 




13. XII. —20. XII. 09. 
+ 8 Tage Urlaub i 
«. 16 Tage 

Warme Bäder 




• 

13. L —23. II. 10. In 
Suderode bis 26. III. 10. 
73 Tage 

55 ccm Strepto¬ 
kokkenserum, 
warme Bäder, 
Cüj-Bäder 

»» 

— 

— 

— 

15. L— 21 11. 10. 

37 Tage 

Warme Bäder, 
10 cc “ Strepto¬ 
kokkenserum 





Digitized by GOOSlC 



Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




[Aus der serologischen Abteilung des hygienischen Instituts 
der Deutschen Universität in Prag.] 
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Über das Verhalten der Streptokokken im strömenden 
Blute beim Kaninchen. 

Von 

E. Weil. 


Durch den Nachweis der antibakteriellen Schutzkräfte des Körpers 
haben wir in vielen Fällen die Widerstandsfähigkeit gegen Infektions¬ 
erreger verstehen gelernt; denn die bakteriziden Stoffe der Säfte und Leuko¬ 
zyten stellen mächtige Schutzmittel dar, deren sich der Organismus oft 
mit Erfolg bedient, um einer Infektion Herr zu werden. So verdankt das 
Meerschweinchen seine Unempfindlichkeit gegen Schweinerotlauf seiner 
überaus starken Leukozytenbakterizidie, und dieses Tier ist deshalb schwer 
mit Choleravibrionen zu infizieren, weil seine Säfte diesen Keim abtöten. 
Die enorm starke Leukozyten Wirkung auf Milzbrand bazillen befähigt das 
Huhn, dieser Infektion zu widerstehen. Andererseits aber läßt sich zeigen, 
daß trotz vorhandener Schutzkräfte eine Infektion ohne weiteres gelingt, 
so die Milzbrandinfektion des Meerschweinchens. Dieses Tier besitzt in 
den Leukozyten oder in der Kombination mit den Säften starke Abwehr¬ 
kräfte, welche aber, wie die Versuche von Bail und Verf. dargetan haben, 
durch das Milzbrandaggressin leicht paralysiert werden. Daß Mikroorganis¬ 
men, welche im Körper ein ungehemmtes "Wachstum finden, von den 
Schutzkräften nicht angegriffen werden, erscheint leicht verständlich, und 
es ließen sich dafür zahlreiche Beispiele anführen. Schwieriger zu deuten 
wären aber jene Fälle, wo bei Fehlen der bekannten bakteriziden Kräfte 
eine Infektion dennoch ausbleibt, und nach dem jetzigen Stande unserer 
Wissenschaft müßte ein derartiges Verhalten völlig unverständlich bleiben. 
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Daß es aber in der Tat vorkommt, werden wir durch die nachfolgenden 
Experimente zu beweisen suchen. 

Dieselben wurden im Anschluß an Versuche ausgeführt, die vor 
25 Jahren von Wissokowitsch mitgeteilt wurden und welche das Resultat 
ergeben haben, daß Bakterien, welche in die Blutbahn injiziert werden, 
weder durch die Nieren, noch durch den Darmkanal ausgeschieden werden 
und trotzdem sehr rasch aus dem Blute verschwinden. Als nun Wisso¬ 
kowitsch die Bakterien in den Organen nachweisen konnte, hielt er sich 
zu dem Schlüsse berechtigt, daß die Organe als Filter wirken und die 
Keime zurückhalten. Hier beginnt nun ein Kampf zwischen den Zellen 
und Bakterien, und von dem Ausgange desselben hängt es ab, ob es zu 
einer Infektion oder zur Unterdrückung derselben kommt. 

Durch die Entdeckung der Säftebakterizidie bekamen die genannten 
Versuche eine ganz andere Deutung, und zwar in dem Sinne, daß für das 
rasche Verschwinden der Bakterien aus dem Blute die bakterienvernichtende 
Kraft desselben verantwortlich zu machen sei. Nun wissen wir aber, daß 
gegenüber vielen Bakterien eine Bakterizidie des Blutes fehlt, und wenn 
wir die Versuche von Wissokowitsch durchsehen, so finden wir dar¬ 
unter auch solche Keime, die aller Wahrscheinlichkeit nach vom Blute 
nicht abgetötet werden und doch sehr rasch aus demselben verschwinden. 

Die Ursache dieser Erscheinung zu ergründen, schien uns der Unter¬ 
suchung wert. 

Da die aus Scbarlachblut gezüchteten Streptokokken nach den Er¬ 
fahrungen von Schleissner Kaninchen nur ausnahmsweise durch Infektion 
töteten, und da außerdem, wie sich aus den Versuchen von Schleissner und 
Spaet ergab, diese vom Kaniuchenserum nicht abgetötet werden, so ver¬ 
fügten wir über einen Mikroorganismus, welcher die von uns gestellten 
Forderungen erfüllte. 

Die Versuche wurden in folgender Weise ausgeführt: Als Infektions¬ 
dosis wurde fast immer eine Serumkultur für jedes Tier angewendet, welche 
mit 3 ccm NaCl abgespült war. Die Injektion wurde ausschließlich intravenös 
vorgenommen. Ungefähr 5 Minuten nach der Injektion wurde die erste Blut¬ 
entnahme gemacht und zwar mittels einer Hohlnadel aus der Vena jugularis, 
in derselben Weise, wie diese Operation bei größeren Tieren ausgeführt 
wird, indem die Haut des Halses rasiert und perkutan in die Vena ein¬ 
gestochen wird. Diese einfache Methode wird seit Jahren in unserem Institute 
geübt, und man kann auf diese Weise großen Kaninchen ohne Gefahr für 
ihr Leben 30 bis 40 ccm Blut entnehmen. Das Blut der ersten Entnahme 
wird in einem Glasfläschchen mit Porzellankügelchen aufgefangen und durch 
Schütteln defibriniert. Hierauf wurden 2 eem desselben zur Platte gegossen, 
um die Zahl der Keime festzustcllen. Der übrige Teil des Blutes wurde in 
den Brutschrank gestellt, daraus in der in den Versuchsprotokollen ange¬ 
gebenen Zeit entnommen, um zu sehen, ob das Blut extra corpus auf die 
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Bakterien bakterizid wirkt. Die Menge des Blutes der ersten Entnahme 
betrug meist 8 bis 10 ccm . Bei den folgenden Entnahmen wurden stets 2 ccm 
in einer mit Marke versehenen Eprouvette aufgefangen und sofort mit ab¬ 
gekühltem Agar überschichtet und zur Platte gegossen. Es wurde stets 
darauf gesehen, daß nur das Blut, welches im vollen Strahle die Kanüle 
verließ, verwendet wurde. Da bei dieser Versuchsanordnung eine mehrmalige 
Venaepunktion bei ein und demselben Tiere vorgenommen wird, so wird 
man gut tun, möglichst zentralwärts zu beginnen und beide Venen, die auf 
der rechten und linken Halsseite, zu benutzen. Bei einiger Übung lassen 
sich die technischen Schwierigkeiten leicht überwinden. Die Keimzählung 
wird nach 24 Stunden vorgenommen. Dieselbe läßt sich aus dem Grunde 
leicht durchführen, weil die hämolytische Fähigkeit der Streptokokken jede 
einzelne Kolonie leicht erkennen läßt. Ist die Zahl der Kolonien eine so 
große, daß das ganze der Platte beigemischte Blut aufgelöst ist, so wird 
die Zählung mikroskopisch vorgenommen. 

Der Gang unserer Untersuchung ist, wie aus der geschilderten Ver¬ 
suchsanordnung hervorgeht, nun derartig, daß nach der Infektion der 
Tiere das Verhalten der ins Blut gespritzten Bakterien sowohl extra corpus 
als auch im strömenden Blute untersucht wird. 

Wir geben in beifolgender Tabelle den Infektionsverlauf bei 3 Tieren 
wieder, welche mit einem und demselben Streptokokkenstamm, der aus 
einem Falle von Scharlach gezüchtet war, infiziert waren. (Tabelle I.) 


Tabelle I. 

Stamm Ta (Streptokokken aus Scharlachblut). 


• u Zeit der Ent- 

^Tierea^ nähme aus Gerl 
des lieres Jugularvene ! 


Zahl 

der Keime 
in 2 ccm Blut 


I Zeit der Ent¬ 
nahme aus der! 
| Brutschrank- 
' probe 


Kaninchen 1,1 5 Minuten 
3000 * rm l 1 /. Stunden 
6 ' „ 

-4 

3 Tagen 

5 „ 

stirbt n. 10 Tg. 
an allgem. 
Marasmus 

Kaninchen 2 5 Minuten 
I l 1 /* Stunden 

6 
24 

stirbt nach , 
27 Stunden 


2400 l 1 /* Stunden 

112 6 
172 24 

1230 
120 
11 
0 


2 008 

17, Stunden 

480 

6 

8 000 

24 

25 000 


40 000 

i 


Zahl der Keime in 1°«® Blut 


3 000 
80 000 
oc 

Hier sowohl, wie in allen 
übrigen Versuchen ist nach 
24 Stunden das ganze Blut 
aufgelöst und die Strepto¬ 
kokken in großer Menge mi¬ 
kroskopisch nachweisbar. 


3 000 
22 000 
00 
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Tabelle I. (Fortsetzung.) 


Bezeichnung i Z t it; der E “. t ' 

Zahl 

der Keime 
in 2 CC “ Blut 

| Zeit der Ent¬ 
nahme ans der 
Brutschrank- 
probe 

Zahl der Keime in 
1 cc “ Blut 

Kaninchen 3 5 Minuten 

2 800 

l 1 /, Standen 

18 000 

1 '/, btunden 

157 

6 

100 000 

6 

820 

*24 

00 

24 

3 000 



48 

832 



4 Tagen 

750 



6 .. 

624 



stirbt nach 7Tageu, 

SO 000 

: 



Milz sehr groß, 
Marasmus. 


Wir entnehmen diesem Versuche, daß die 3 Tiere in bezug auf den 
Infektionsverlauf ein verschiedenes Verhalten aufweisen. Nur bis zu einer 
Stunde fehlt diese Differenz, indem es bei allen Tieren zu einer starken 
Abnahme der ins Blut injizierten Keime kommt. Diese anfängliche Keim¬ 
abnahme ist von einer nicht unbeträchtlichen Vermehrung gefolgt, welche 
bei Kaninchen 2 so stark ist, daß es der Infektion erliegt, bei den anderen 
Tieren jedoch nicht in demselben Maße ausgesprochen erscheint. Nach 
dieser Vermehrung sinkt die Keimzahl allmählich ab, doch halten sich 
die Bakterien ziemlich lange in nachweisbarer Menge im strömenden Blute. 
So findet man sie bei Kaninchen 1 noch nach 5 Tagen und wahrschein¬ 
lich nach längerer Zeit, und bei Kaninchen 3 gelingt ihr Nachweis noch 
nach 6 Tagen. Während nun Kaninchen 1 nach 10 Tagen mit nega¬ 
tivem Keimbefund in der Menge von 2 ccra stirbt, weist Kaninchen 3 im 
Stadium der Keimvermiuderung eine plötzliche starke Vermehrung auf, die 
kurz vor dem Tode beginnt. Es besteht also auch in bezug auf den End¬ 
effekt der Infektion eine starke Differenz, dahingehend, daß das eine Tier 
akut mit Keimvermehrung stirbt, das andere chronisch mit Keimarmut 
und das dritte mit einem kurz vor dem Tode einsetzenden Ansteigen der 
Keimzahl. Wir wagen nicht zu entscheiden, ob die Verschiedenheit des 
Infektionsverlaufes auf die injizierten Mikroorganismen oder auf die Dis¬ 
position der Tiere zurückzuführen ist, was auch für die vorliegende Unter¬ 
suchung bedeutungslos ist. Um zu prüfen, ob diesen hier sich«gestellten 
Beobachtungen allgemeinere Gültigkeit zukommt, haben wir die erwähnten 
Experimente mit einer größeren Anzahl von Tieren und mehreren Strepto¬ 
kokkenstämmen wiederholt und am Schlüsse dieser Mitteilung die dies¬ 
bezüglichen Versuche zusammengestellt. (Tabelle V bis XI.) 
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Diese Versuche lehren, daß bei den meisten Streptokokkenstämmen 
die eben geschilderten Infektionstypen wiederkehren, und es ergibt sich 
die Notwendigkeit, diese Ergebnisse, da sie, wie wir zeigen werden, nicht 
in den Rahmen unserer bisherigen Anschauungen passen, einer genaueren 
Besprechung zu unterziehen. 

Zunächst vermißten wir das rasche Verschwinden der Bakterien aus 
dem Blute, was eigentlich nach den Versuchen von Wissokowitsch zu 
erwarten war. Doch sahen wir bis zu l 1 /* Stunde ein starkes Absinken 
der injizierten Keime, so daß sich dadurch die Differenz vollkommen er¬ 
klärt, und zwar in der Weise, daß Wissokowitsch eine geringere Menge 
Blut entnommen und außerdem auch die Infektion mit einer kleineren 
Bakteriendosis vorgenommen hat, so daß er die ins Blut injizierten Strepto¬ 
kokken nach kurzer Zeit nicht wieder auffand. Auch in den Proben bei 
37° finden wir in mehreren Versuchen nach P/s Stunden eine geringe 
Keimabnahme, was aber nicht als Bakterizidie anzusehen ist, sondern 
als einfaches Absterben gedeutet werden muß, welches selbst in Medien 
vorkommt, die als gute Nährstoffe wirken. Sonst geht aber aus allen 
Versuchen übereinstimmend hervor, daß sich extra corpus im Kaninchen¬ 
blute alle von uns verwendeten Streptokokken intensiv vermehren, so 
daß von einer Bakterizidie des Kaninchenblutes nicht gesprochen werden 
kann. Als Ursache der Keimverminderung nach der Injektion möchten 
wir die Erklärung von Wissokowitsch annehmen, daß eine Anzahl 
der Bakterien in den Kapillaren steckenbleibt, und es ist nicht unwahr¬ 
scheinlich, daß je nach der Beschaffenheit der Emulsion der injizierten 
Streptokokken — diese Keime bilden ja meist mehr oder weniger grobe 
Flöckchen — die anfängliche Keimabnahme bei den verschiedenen 
Tieren differiert. Durch Blutbakterizidie diese Erscheinung zu erklären, 
geht schon aus dem Grunde nicht an, weil auch bei jenen Tieren die 
Bakterien eine anfängliche Abnahme erfahren, welche akut mit Keim¬ 
vermehrung sterben (Kaninchen 2, 25, 33, 35). Diesen Tieren müßte 
aber, der ebenerwähnten Erklärungsmöglichkeit entsprechend, jegliche 
bakterienvernichtende Kraft im Blute fehlen. 

Fast ebenso konstant wie die Keimabnahme, ist die dieser folgende 
Keim vermehrung. Dieselbe ist bei der von uns an gewendeten Infektions¬ 
dosis eigentlich nur bei 6 von 22 Tieren nicht nachweisbar. Wir dürfen 
bei der Beurteilung dieses Keimanstieges selbstverständlich nicht von der 
Menge der sofort injizierten Keime ausgehen, sondern von der Keimzahl, 
welche wir nach l*l 2 Stunde nach der anfänglichen Verminderung im 
zweiten Blute finden. Wir geben die diesbezüglichen Zahlen anbei über¬ 
sichtlich wieder. (Tabelle II.) 
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Tabelle II. 


Kan.-Nr. j 

Zunahme der Keime 
von | auf 

1 Zunahme auf 
[das Wie vielfache 

Bemerkungen 

1 

112 

1 230 

10 fache 

16 Tiere nehmen um das 

2 

akut gestorben 

— 

145 fache zu, folglich beträgt 

3 

157 

| 3 000 

18 fache 

die durchschnittliche, an- 

11 

keine Zunahme 

— 

fängliche Keimzunahme das 

12 

»» 

>• 

— 

9 fache. 

13 

250 

1 100 

4 fache 


14 

120 

900 

7 .. 


15 

keine Zunahme 

— 


16 

890 

4 000 

4 fache 


17 

168 | 

520 

3 „ 


18 

432 

10 000 

20 


19 

akut gestorben 

— 


20 

54 

1 888 

30 fache 


21 ii 

134 

1056 

7 „ 


22 ! 

keine Zunahme 

— 


23 

32 

122 

3 fache 


24 

136 

3 000 

• 8 „ 


25 

akut gestorben 

— 


26 

520 

4 000 

7 fache 


27 

keine Zunahme 

1 — 


28 

f* 

•* 

— 


29 

116 

1 200 

10 fache 


30 

400 

3 000 

7 „ 


31 

192 

702 

3 


32 

84 

352 

4 „ 


33 

akut gestorben 

— 


34 

*» 

»« 

— 


35 

M 

ff 

— 



Im Durchschnitt handelt es sich um eine dfache Zunahme, die¬ 
selbe schwankt jedoch, sowohl bei den einzelnen Tieren als auch bei 
den verschiedenen Stämmen. Es läßt sich nicht mit Bestimmtheit sagen, 
ob hierbei die Größe der Infektionsdosis oder die Größe der Tiere eine 
wesentliche Rolle spielen. Jedenfalls aber spricht diese Keimvermehrung, 
wie wir nun ausführen werden, mit aller Sicherheit gegen jegliche Bak- 
terizidie des Kaninchenblutes. Schon aus den vortrefflichen Versuchen 
von Wissikowitsch sehen wir ein rapides Verschwinden jener Keime 
aus dem Blute, von denen wir heute wissen, daß sie der Serumbakterizidie 
unterliegen (Cholera), und selbst für hochvirulente Keime, welche in ge¬ 
ringer Zahl eine Infektion veranlassen, gilt dies, so für den Milzbraud- 
bacillus. Nun besteht aber gerade für diesen Mikroorganismus die An- 
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schaumig, daß er vom Kaninchenblute nicht abgetötet wird, daß das 
Kaninchenserum nur den Plättchenstoffen seine Bakterizidie verdankt, das 
Plasma und somit auch das Blut des lebenden Tieres derselben vollkommen 
entbehrt. Die in jüngster Zeit angestelllen Versuche von Fischoeder 
zeigen jedoch, daß große Massen injizierter Milzbrandbazillen in kurzer 
Zeit vom infizierten Tiere abgetötet werden, und auch die Versuche von 
Bail zeigen ein so rasches Verschwinden ins Blut injizierter Milzbrand¬ 
bazillen, daß man wohl annehmen muß, daß die im Reagensglase nach¬ 
weisbare Serumbakterizidie des Kaninchens auch im lebenden Tiere wirksam 
ist Um uns zu überzeugen, in welcher Weise durch unsere Ver¬ 
suchstechnik das Verschwinden von Bakterien, welche der Serumbakteri¬ 
zidie unterliegen, in Erscheinung tritt, haben wir eine Reihe von Ver¬ 
suchen angestellt, zumal es uns notwendig erschien, die daselbst gefundenen 
Resultate mit unseren Streptokokkenversuchen zu vergleichen. Typhus- 
und Heubazillen scheinen uns hierfür geeignet. (Tabelle HI und IV.) 


Tabelle III. 
Stamm Typhus. 


Bezeichnung des Tieres 

! Zeit 

der Entnahme 
ans der 
Jugularis 

Zahl 

der Keime , 
in 2 ccm Blut 1 

i 1 

Zeit 

1 der Entnahme 
aus der Brut¬ 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in l eo “ Blut 

1 

Kaninchen 4, löOO gr “ 

5 Minuten 1 

1 000 000 

1 \ j Stunden 

2000 

Infiziert mit 1 Agarkultur 

1V, Stunden 

2000 

1 6 

3000 


6 

3000 

24 

00 


‘>4 

•» 

0 




nach 48 Std f' 

« ! 



Kaninchen 5. 

5 Minuten 

80 000 

1 V 2 Stunden 

13 

Infiziert mit 1 Öse 

1 V 2 Stunden 

25 

6 

5 


6 

17 

24 

300 000 


24 

0 




48 

0 




5 Tagen 

0 



Kaninchen 6. 

5 Minuten 

200 000 

! 1 7s Stunden 

11 

Infiziert mit 2 Ösen 

l l /-. Stunden 

5 

6 * M 

2 


6 „ 1 

17 

24 

OC 


24 

0 | 



Kaninchen 7. 

5 Minuten 

250 O00 

1 Vs Stunden 

I 600 

Infiziert mit 2 Ösen 

1 1 / 2 Stunden 

21 

6 

800 


6 

75 

24 

X 


24 

400 

1 



48 

1 




8 Tagen 

0 
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Tabelle IV. 
Stamm Subtilis. 


: ! 

Bezeichnung des Tieres 

i 

! S; 

Zeit 

der Entnahme 
aus der | 
Jugularis 

Zahl 

der Keime 
in 2**" Blut 

Zeit 

der Entnahme 
aus der Brut¬ 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in 1 *•* Blut 

Kaninchen 8. 

5 Minuten 

100 000 

1V* Stunden 

3000 

Infiziert mit 1 Agar- + 

1V, Standen 

82 

6 

150 000 

1 Bouillonkultur 

6 Stunden 

256 

24 

00 


24 

51 




48 

5 

1 



3 Tagen 

56 




5 .. 

i 



Kaninchen 9. I 

1 5 Minuten 

24 000 

,i 1 */* Stunden 

744 

Infiziert mit 1 Bouillonkult. 

■ 1V, Standen 

6 

'! 6 

100 000 

i 

8 

3 

24 

00 

1 

24 

4 



i 

48 

10 




4 Tagen 

22 



Kaninchen 10. ! 

! 5 Minuten 

20 000 

1 Vi Stunden 

1 500 

Infiziert mit 1 Bouillonkultj 

. 1'/«Standen 

6 

6 

100000 


1 8 

204 

24 

00 

t 

j 

i 24 

1 



1 

t 

GO 

1 


1 

1 

| 3 Tagen 

0 


1 


Wir sehen sowohl beim Typhusbacillus ein ungemein rasches und 
vollkommenes Verschwinden der in großen Mengen eingespritzten Keime, 
als auch beim Subtilis, obwohl gegenüber diesem Keim die Blutbakterizidie 
im Glase nicht in sehr starker Weise ausgesprochen ist. Die nach meh¬ 
reren Tagen im Blute vorhandenen einzelnen Keime dürften in Leuko¬ 
zyten eingeschlossene Sporen sein, welche daselbst zwar am Auskeimen 
verhindert, aber nicht abgetötet werden. Wir sind wohl auf Grund dieser 
Versuche zu dem Schlüsse berechtigt, daß die rasche Sterilisierung des 
Blutes durch seine Bakterizidie bedingt ist, und daß dieselbe im Tier¬ 
körper in viel stärkerem Grade in Erscheinung tritt als außerhalb des¬ 
selben, im Reagensglase. Um so mehr aber können wir behaupten, 
daß gegenüber den von uns verwendeten Streptokokken jegliche Blut¬ 
bakterizidie fehlt, da dieselben im schroffsten Gegensatz zu jenen Keimen 
stehen, welche vom Blute abgetötet werden. Denn während letztere in 
kürzester Zeit aus dem Blute schwinden, zeigen erstere eine anfängliche 
nicht unerhebliche Vermehrung. 

Diese Vermehrung der Bakterien im Blute erfährt aber bei allen 
Tieren mit Ausnahme von jenen, welche akut sterben, gewöhnlich nach 
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24 Stunden einen Stillstand, und es ist die Frage in Erwägung zu ziehen, 
wodurch derselbe bedingt ist. Die naheliegendste Erklärung wäre wiederum 
die, daß das Blut unter dem Einflüsse der Infektion bakterizide Eigen¬ 
schaften erlangt Obzwar bakterizide Antikörper, die ja gegen Strepto¬ 
kokken gar nicht mit Sicherheit nachgewiesen sind, nicht in so kurzer 
Zeit auftreten, so könnte man an andere keimfeindliche Stoffe, die viel¬ 
leicht den Leukozyten entstammen, denken. Nun besitzen die Leukozyten 
des Kaninchens in der Tat gegen manche unserer Stämme im Reagens¬ 
glase keimtötende Eigenschaften. Diese jedoch fflr die Wachstumshemmung 
der Streptokokken im Tierkörper verantwortlich zu machen, ist schon aus 
dem Grunde unmöglich, weil sich kein Parallelismus zeigt zwischen Leuko- 
zytenbatterizidie und Vermehrungsstillstand. So ist, wie wir den Ver¬ 
suchen von Schleissner und Spaet entnehmen, gegen die Stämme Vir. 
Sa, Rubri keine Leukozytenwirkung vorhanden, diese verhalten sich jedoch 
im Blute nicht anders als die Stämme, gegenüber welchen eine Leuko- 
zytenbakterizidie zu konstatieren ist. Es hat übrigens den Anschein, daß 
die Leukozyten, wenn sie nicht über enorme bakterizide Kräfte verfügen, 
im strömenden Blute nicht zur Entfaltung ihrer Keimvemichtung ge¬ 
langen, sondern nur dort wirken, wo sie in großer Menge angesammelt 
sind. Schließlich ist es der experimentellen Prüfung zugänglich, ob die 
der anfänglichen Vermehrung folgende Wachstumshemmung in rasch er¬ 
worbenen antibakteriellen Eigenschaften des Blutes ihren Grund hat. Die¬ 
selben müßten zutage treten, wenn wir in diesem Stadium das Blut auf 
Bakterizidie untersuchen. Beifolgend geben wir einige Versuche wieder. 

Stamm Wal. (Strept. aus Scharlachblut.) 

Kan. 11. Infiziert mit 1 / i Serumkultur. 

Nach 5 Minuten 40 Kolonien in 1 ccra . 

„ 6 Stunden 62 „ „ 

„ 24 „32 „ „ (5 ccm Blut entnommen und de- 

fibriniert). 

4 tcm des defibrinierten Blutes werden in eine Eprouvette umgegossen, 
und 1 ccm nach 6 Stunden zur Platte gegossen, welche 20 000 Kol. enthält. 

Die übrigen 3 ccro werden 24 Stunden im Brutschrank gelassen und 
weisen unendliche Vermehrung auf. 

Nach 48 Stunden sind 5 pcm des entnommenen Blutes steril. 

Stamm Schmei. (Strept. aus Scharlachblut.) 

Kan. 12. Infiziert mit 1 , Serumkultur. 

Nach 5 Minuten 200 Kolonien in 1 com . 

Diese vermehren sich im Brutschrank nach 6 Stunden auf 50 000, nach 
24 Stunden auf unendlich. 

Nach 24 Stunden werden 5 com Blut entnommen, in 1 ccm Blut finden 
sich 25 Kolonien. 
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Nach 6 Stunden Aufenthalt im Brütschrank vermehren sich diese auf 
3000, nach 24 Stunden auf unendlich. 

Nach 48 Stunden werden wieder 5 cem Blut entnommen, in 1 ccra fanden 
sich 0 Kolonien. 

Aus den übrigen 4 ccra im Brutschrank wachsen nach 6 Stunden aus 
1 cem 2500, nach 24 Stunden unendlich viele Kolonien. 

Stamm Fr. (Strept. aus einer Mäuse-Epidemie.) 

Kan. 13. 

Nach 5 Minuten 4000 Kolonien in 1 ccm . 

Dieselben vermehren sich bei 37° nach 7 Stunden auf 40000 und 
nach 24 Stunden auf unendlich (1 ccra Blut zur Platte gegossen). 

Nach l l / 2 Stunden aus der Jugularis entnommen in 1 ccm 250 Kolonien. 

,.4 „ 320 Kolonien. 

* 7 „ 1100 

„ 24 .. 240 r . Dieselben vermehren sich bei 37° 

nach 6 Stunden auf 3000, nach 24 Stunden auf unendlich. 

Nach 2 Tagen entnommen, fanden sich in 1 ccm 1500 Kolonien. Die¬ 
selben vermehren sich im Blute bei 37° nach 6 Stunden auf 8000, nach 
24 Stunden auf unendlich. 

Stirbt nach 4 Tagen mit 160 Kol. in 1 ccm Blut. (War schon vorher 
krank.) 


Stamm Fr. Kan. 14. 

Nach 5 Minuten 2500 Kolonien in 1 ccm Blut. Dieselben vermehren 
sich bei 37° nach 6 Stunden auf 40000, nach 24 Stunden auf unendlich. 

Nach l 1 /. Stunden 120 Kolonien. 

„ 4 ,. 380 

„ • 7 ,. 900 

, 24 „ 200 r . Dieselben vermehren sich bei 37" 

nach 6 Stunden auf 3000, nach 24 Stunden auf unendlich. 

Nach 2 Tagen 210 Kolonien. Dieselben vermehren sich bei 37" nach 
6 Stunden auf 4000, nach 24 Stunden auf unendlich. 

Nach 4 Tagen 2 Kolonien. Dieselben vermehren sich nach 6 Stunden 
bei 37" auf 32, nach 24 Stunden auf unendlich. 

Stirbt nach 12 Tagen mit 2000 Kolonien in 1 ccm Blut. 

Diese Experimente zeigen mit aller Sicherheit, daß das Blut nicht 
abtötend wirkt; denn im kritischen Zeitpunkt entnommen, gelangen selbst 
die vereinzelten Keime, die im Blute enthalten sind, sofort zur Entwick¬ 
lung, wenn das Blut den Körper verlassen hat. Wir können demnach 
behaupten, daß das Blut in bezug auf bakterizide Fähigkeiten sich im 
infizierten Tiere in keiner’Weise geändert hat; folglich kann in dieser 
Richtung nicht die Ursache für die Entwicklungshemmung im Tierkörper 
gesucht werden. 
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Wenn wir demnach die bisher erörterten Verhältnisse in Betracht 
ziehen, so muß es ans völlig unverständlich erscheinen, warum die Strepto¬ 
kokken im Blute kein ungehemmtes Wachstum finden, da demselben 
jegliche bakterizide Kräfte gegenüber diesen Keimen fehlen. Wir sind 
demnach zu der Annahme gezwungen, daß unter dem Einflüsse 
der Infektion im Blute Veränderungen vor sich gehen, welche 
nicht auf die bekannten bakteriziden Funktionen (Alexine, 
Leukozyten) zurückzuführen sind, und doch imstande sind, das 
Wachstum der Streptokokken im strömenden Blute zu unter¬ 
drücken. Daß der Reiz, den die Infektion setzt, hierfür bedeutungsvoll 
ist, scheint daraus hervorzugehen, daß, entsprechend dem Fehlen jeglicher 
antibakterieller Funktionen die Streptokokken die oben beschriebene ganz 
charakteristische anfängliche Vermehrung zeigen, welche mit dem Eintritt 
der vermuteten Reaktion zum Stillstand gelangt. Es handelt sich hierbei offen¬ 
bar um eine rein vitale Reaktion, welche sofort erlischt, wenn das Blut den 
Körper verlassen hat; denn, wie bereits ausgeführt, tritt extra corpus in 
dem Blute, welches schon unter dem Einflüsse dieser Reaktion steht, keine 
Spur einer Entwicklungshemmung der darin enthaltenen Streptokokken auf. 

Daß diese Reaktion nicht auf bakterizide Kräfte zurückzuführen ist, 
zeigt am klarsten der Umstand, daß die Streptokokken auch im Blute des 
lebenden Tieres nicht in dem Maße abgetötet werden, wie es von den 
bakteriziden Schutzkräften bekannt ist, sondern allmählich aus dem Blute 
verschwinden. Hier könnte jedoch der Einwand gemacht werden, daß die 
Streptokokken im Blute stets abgetötet werden und nur deshalb so lange 
darin nachweisbar sind, weil sie aus den Organen, wo sie sich ev. ver¬ 
mehren könnten, stets ins Blut eingeschwemmt werden. Obwohl-wir durch 
die sorgfältigenVersuche Wissokowitschs wissen, daß eine fortschreitende 
Vermehrung in den Organen stets mit einer Vermehrung im strömenden 
Blute verbunden ist, so spricht außerdem noch mit aller Sicherheit gegen 
eine Einschwemmung ins Blut die ganz konstant auftretende stetige Keim¬ 
verminderung im strömenden Blute, was für ein Absterben daselbst spricht. 
Nachgewiesen werden konnten die Keime bei den nicht an akuter Ver¬ 
mehrung gestorbenen Tieren weder in den Organen noch an den Herzklappen. 

Von Interesse ist auch die schwere Erkrankung, die die Infektion zur 
Folge hat, und zwar auch bei jenen Tieren, bei welchen die eingespritzten 
Keime keine akut zum Tode führende Vermehrung erfahren. Die große 
Mehrzahl der Tiere stirbt unter dem Bilde der stärksten Abmagerung, 
mit Lähmungen und Diarrhöen. Die Sektion zeigt nur allgemeinen Maras¬ 
mus, jedoch keine spezifischen Veränderungen. Die Entscheidung, ob für 
den Tod Toxine oder Endotoxine verantwortlich zu machen sind, läßt sich 
schwer treffen und ist auch für die vorliegende Untersuchung von ge- 
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ringer Bedeutung. Jedenfalls aber sehen wir daraus, wie ungemein schlecht 
lebende Streptokokken im Blute vertragen werden, auch wenn sie nicht 
zur Vermehrung gelangten. Diese Tatsache wirft aueh ein Licht auf die 
Streptokokkeninfektion des Menschen, die selbst bei ganz geringer Keim¬ 
zahl im Blut mit schwerer Krankheit verbunden ist. 

Die bei den meisten chronisch sterbenden Tieren bis zum Tode zu¬ 
nehmende Keimverminderung erfährt bei manchen, wie bereits erwähnt, 
eine Ausnahme, indem es bei dieser im schwerkranken agonalen Zustande 
zu einer starken Vermehrung kommt, in deren Gefolge, jedoch nicht 
durch sie bedingt, der Tod ein tritt. (Kaninchen 3, 18, 20, 14.) Auch 
diese Erscheinung spricht gegen aktiv im Organismus entstandene bak¬ 
terizide Schutzstoffe, welche die Vermehrung hemmen; denn dieselben 
könnten nicht so rasch und plötzlich verschwinden, wie es hier der Fall 
sein mußte. Man kann sich mit Leichtigkeit davon überzeugen, daß selbst 
bei schwerkranken agonalen Tieren vorhandene bakterizide Kräfte in Aktion 
treten. Dahingegen läßt sich diese Erscheinung leicht erklären, wenn wir 
bedenken, daß die Reaktion, welche die Vermehrung der Keime in Schranken 
hält, im Blute des sterbenden Tieres ebenso erlischt, wie im Reagensglase. 
Denn wir mußten ja von der Annahme ausgehen, daß es sich hierbei um 
eine Reaktion handelt, welche nur im lebenden Tiere auftritt, im sterbenden 
Tiere jedoch mit dem Schwinden der übrigen vitalen Funktionen ebenfalls 
außer Kraft gesetzt wird. 

Die akut sterbenden Tiere gehen ausnahmslos an der fortschreitenden 
Bakterienvermehrung zugrunde. Diese ist jedoch nicht so ausgesprochen, 
wie man es von virulenten Streptokokken her gewöhnt ist, wo das Blut 
mikroskopisch massenhaft Keime aufweist. Bei einer Keimzahl von 30000 
bis 40000 in 2 ecm Blut, wie es bei unseren Tieren der Fall ist, hat man 
Mühe, mikroskopisch im Blute einzelne Streptokokken zu finden. 

Wenn wir zum Schlüsse unsere Versuchsresultate über¬ 
blicken, so sehen wir das Hauptergebnis derselben in der Fest¬ 
stellung, daß Bakterien, gegen welche die bekannten bakteri¬ 
ziden Schutzstoffe nicht wirksam sind, trotzdem keine Infektion 
veranlassen müssen. Wir werden demnach zur Annahme ge¬ 
drängt, daß der Organismus noch über andere Mittel verfügen 
muß, um sich einer Infektion zu erwehren. Dieselben sind jedoch 
von den bakteriziden Schutzsteffen (Serum, Leukozyten) verschieden, da ihre 
Wirkung nicht in einer raschen Abtötung der Bakterien besteht, sondern 
darin, daß die Vermehrung der Bakterien aufgehalten wird. Wir konnten 
schon anläßlich früherer Versuche die Beobachtung machen, daß Mikro¬ 
organismen, welche der Bakterizidie nicht unterliegen, so der Hühner¬ 
cholerabacillus, im immunen Organismus sich deshalb refraktär erweisen. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



858 


E. Weil: 


Digitized by 


weil ihre sonst alles durchdringende Vermehrungsfähigkeit unter dem Ein¬ 
flüsse des Immunserums gehemmt wird. Dem Immunserum fehlen sowohl 
im Reagensglase als auch im Tierkörper jegliche bakterientötende Fähig¬ 
keiten; denn auch in letzterem bleiben die Hühnercholerabazillen noch 
lange Zeit lebend und virulent nachweisbar. Das Immunserum wirkte 
unserer Vorstellung nach dadurch, daß es das Hühnercholeraaggressin para¬ 
lysiert und damit auch seine Vermehrungsfähigkeit. Die natürliche Im¬ 
munität haben wir auf normalerweise vorhandene antiaggressive Kräfte 
des Organismus zurüchgeführt. Nach unseren jetzigen Versuchen besitzen 
die normalen Tiere keine wesentlich wirksamen Abwehrmittel; denn das 
zeigt die anfängliche Keimvermehrung. Erst im Verlaufe der Infektion tritt 
die oben genauer geschilderte antibakterielle Reaktion auf, welche der 
weiteren Keimzunahme ein Ziel setzt. Mit dem Erlöschen dieser Reaktion, 
wie es z. ß. beim schwerkranken Tiere der Fall ist, tritt eine starke Keim¬ 
vermehrung ein. Ob virulente Streptokokken das Auftreten dieser Reaktion 
verhindern, oder ob zu der Zeit, wo die Reaktion normalerweise auftritt, 
dieselbe infolge der fortgeschrittenen Keimvermehrung wirkungslos ist, läßt 
sich nicht mit Bestimmtheit sagen. Ebensowenig können wir eine Vor¬ 
stellung über das Wesen dieser Reaktion äußern. Ihr rasches Auftreten 
läßt vermuten, daß es sich vielleicht um eine chemische Veränderung des 
Blutes handeln könnte. Sollte diese Vermutung zutreffen, so wäre eine 
Erforschung dieser Blutveränderung von großem Interesse, da eine künst¬ 
liche Erzeugung derselben praktische Bedeutung erlangen könnte, zumal 
ja bei den Streptokokkenerkrankungen die Immunserumbehandlung keinen 
deutlichen Erfolg gezeitigt hat. 


Tabelle V. 

Stamm Vir. (Streptokokken aus menschlicher Sepsis.) 


Bezeichnung des Tieres 

Zeit 

der Entnahme 
aus der 
Jugularis 

Zahl 

der Keime 
in 2«“ Blut 

ll 

I Zeit 

der Entnahme 
aus der Brut- 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in 1«“ Blut 

Kaninchen 15. 2800 * rm 

5 Minuten 

2000 

5 Minuten 

_ 


30 

520 

30 

800 


1 V, Stunden 

400 

| 1 Vs Stunden 

1000 


2 */ 

“ rl »• 

3« 

9 0 

i ^ '* ” ! 

3000 


6 

| 420 

6 

30 000 

j 

24 

120 

24 

oc 


; 48 - ! 

18 




i stirbt nach o 

i 6 Tagen 

große Milz 
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Tabelle V. (Fortsetzung.) 


Bezeichnung des Tieres 

Zeit 

der Entnahme 
aus der 
Jugularis 

Zahl 

der Keime 
in 2 CC “ Blut 

Zeit 

der Entnahme 
ans der Brut¬ 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in 1 ccm Blut 

Kaninchen 16, 1500 rm 

5 Minuten 

5000 

17, Standen 

1500 


17, Standen 

890 

6 

50 000 


6 

2500 

24 

00 


24 

4000 




' 48 

640 




4 Tagen 

102 




6 

19 




f nach 9 Tg. 

400 



Kaninchen 17, 2500 

5 Minuten 

240 

1 l / t Stunden 

82 


[ 17, Standen 

168 

6 

100 000 


6 

520 

24 

00 


24 

136 




48 

S2 




4 Tagen 
f nach 14 Tg. 

0 

3 




Tabelle VI. 



Stamm Rubri. (Streptokokken aus 

einem Abszeß.) 

^Kaninchen 18, 3000 * rm 

5 Minuten 

1800 

1 7t Standen 

1800 

• 

1 7, Stunden 

432 

6 

10 000 


6 

l 200 

24 

00 


24 

8 000 




48 

10 000 




5 Tagen 

2 000 




9 „ 

1200 




f nach 15 Tg.. 

25 000 




große Milz 




Kaninchen 19, 1200 fr “ 

5 Minuten 

616 

1 % Stunden 

204 


1 V 2 Stunden 

888 

6 

20 000 


6 

15 000 

24 

00 


t nach 

100 000 




20 Stunden 




Kaninchen 20, 2400 frm 

5 Minuten 

1 200 

; l l / 2 Stunden 

1000 


1 Va Stunden 

54 

6 

00 


6 

552 

24 

00 


24 

1 888 




; 48 

420 




4 Tagen 

14 




5 .. 

0 




t nach 9 Tg., 

50 000 




Milz groß 
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Tabelle VII. 

Stamm Sal. (Streptokokken aus einer Fanophthalmie.) 


Bezeichnung des Tieres 

Zeit 

der Entnahme 
aus der 
Jugularis 

Zahl 

der Keime 
in 2 ccm Blut 

Zeit * 
der Entnahme 
aus der Brat- 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in 1 co ® Blut 

Kaninchen 21, 1800 fr “ 

5 Minuten 

1120 

1V* Stunden 

362 


1 l /, Stunden 

134 

8 

22 000 


8 

204 

24 

QO 


24 

1056 




3 Tagen 

385 




5 „ 

1 



Kaninchen 22, 2500 * rnj 

5 Minuten 

960 

1 l /i Stunden 

328 


1V 2 Stunden 

88 

8 

100 000 


8 

167 

24 

00 


24 

72 




48 

0 




4 Tagen 

0 




f nach 13 Tg., 

122 




hochgradig 





abgemagert 




Kaninchen 23, 2100 frru 

5 Minuten 

1344 

1 Vt Stunden 

800 

1V, Stunden 

32 

8 

50 000 

8 ,* 

51 

24 „ 

00 

24 

122 


• 

48 

31 



4 Tagen 

0 



t nach 20 Tg., 




hochgradig 




abgemagert 





Tabelle VIII. 

Stamm Rübe. (Streptokokken aus Scharlachblut.) 


Kaninchen 24 

5 Minuten 

864 

*/, Stunde 

225 


V* Stunde 

320 

1 V, Stunden 

335 


l 1 s Stunden 

136 

27, .. 

1000 


a 1 ’* .. 

125 

6 

10 000 


6 

164 

24 

00 


1 24 

3000 




48 

6 ,, 

47 




2 


1 

Kaninchen 25 

5 Minuten 

3600 

'/, Stunde 

2500 


I 1 1 Vs Stunden 

504 

6 

12 000 


6 

8000 

24 

00 


24 

30 000 




f nach 3u Std. 

30 000 
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Tabelle VIII. (Fortsetzung.) 


Bezeichnung des Tieres 

Zeit 

der Entnahme 
! ans der 
Jugularis 

Zahl 

der Keime 
in 2““ Blut 

1 Zeit 

| der Entnahme 
aus der Brut¬ 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in 1 Blut 

Kaninchen 26 

5 Minuten 

I 1600 

7t Stunde 

4 000 


1 7, Stunden 

520 

6 Stunden 

10 000 


6 

5000 

24 

* »» 

00 


24 

4000 




48 

902 




4 Tagen 

352 


1 


8 „ 

12 




14 „ 

i 0 




t nach 18 Tg. 

1 




Tabelle IX. 



Stamm Wal. (Streptokokken aus S 

oharlachblut.] 


Kaninchen 27, 2400 ** m 

< 5 Minuten 

1136 

17, Stunden 

285 


a 

1 

82 

8 

SO 000 


8 

284 

24 

00 


24 

210 




3 Tagen 

49 




5 ,. 

e 



Kaninchen 28, 2800 « rm 

5 Minuten 

10 000 

1 7t Stunden 

4000 


1 7t Stunden 

700 

1 ® f* 

50 000 


8 

1200 

24 

00 


24 

1600 




48 

600 




4 Tagen 

314 




t nach 5 Tg., 

240 




Milz groß 




Kaninchen 29, 1200*"“ 

5 Minuten 

1092 

17t Stunden 

38 


1 7t Standen 

116 

8 „ : 

50000 


8 

302 

24 

00 


24 

950 




i' 48 

1200 




4 Tagen 

11 




f 10 

15 | 

1 

1 


Tabelle X. Stamm Schmei. 

(Streptokokken aus Scharlachblut.) 

Kaninchen 30, 2500 

P 5 Minuten 

20000 1 

17, Stunden 

6000 


1 7* Stunden 

400 

6 

250 000 


! 6 

3000 

24 

00 


24 

692 




4 Tagen 

320 




6 „ 

42 




t nach 8 Tg. 

600 
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Tabelle X. (Fortsetzung.) 


1 

1 

t 

Bezeichnung des Tieres 

Zeit 

der Entnahme 
aus der 
Jugularis 

Zahl 

der Keime 
in 2 *■ Blut 

( Zeit 

der Entnahme 
aus der Brut¬ 
schrankprobe 

Zahl 

der Keime 
in 1«“ Bl nt 

Kaninchen 31, 2000*"" 

5 Minuten 

4000 

IV , Stunden 

2000 


1 V 2 Stunden 

192 

6 

500 000 


6 

716 

24 

oc 


24 

702 




48 

130 



1 

4 Tagen 

S7 



i 

8 

76 




14 „ 

2 




+ nach 22 Tg. 

9 



Kaninchen 32, 1700«™ 

5 Minuten 

16 000 

1 7a Stunden 

5000 


1 1 / 2 Stunden 

84 

6 

250 000 


6 „ 

102 

24 

00 


24 

46 




48 

352 




3 Tagen 

16 




8 .. 

0 




7 nach 9 Tg. 

0 




Tabelle XI. 



Stamm Ross. (Streptokokken aus Scharlachblut.) 

Kaninchen 33 

5 Minuten 

4 000 

1 7, Stunden 

5000 


1 Vjj Stunden 

612 

8 

X 


8 

25 000 

24 

X 


24 

8 000 




3 Tagen 

5 00 > 




f nach 5 Tg., 

50 000 




Milz groß, 
derb, hart 




Kaninchen 34 

5 Minuten 

64 

1 7t Stunden 

800 


l 1 /, Stunden 

164 

8 

20 000 


8 

500 

24 

X 


24 

6 000 




t nach 3 Tg., 
Milz groß 

50 000 



Kaninchen 35, 2500 * rm 

5 Minuten 

3 000 

1 7, Stunden 

2000 


l 1 /. Stunden 

544 

8 

250 000 


8 

2 500 

24 

X 


! 24 

10 000 




48 

5 000 




7 nach 3 Tg., 

30 000 




Milz groß 
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Zusammenfassung. 

Streptokokken, welche in die Blutbahn von Kaninchen injiziert werden, 
erfahren kurz nach der Injektion eine Abnahme, welche in den meisten 
Fällen von einer meist bis zu 24 Stunden anhaltenden Vermehrung ge¬ 
folgt ist. Diejenigen Tiere, bei welchen diese Vermehrung sehr stark ist. 
sterben akut, bei der Mehrzahl jedoch folgt dieser anfänglichen Ver¬ 
mehrung eine wesentliche Keimverminderung. 

Als Ursache für die sofortige Keimabnahme ist der Filtrationseffekt 
der Organe anzusehen; die darauffolgende Vermehrung beweist jedoch, daß 
das Blut des Kaninchens keine bakteriziden Fähigkeiten besitzt, da sonst 
die Keime sehr rasch aus dem Blute verschwinden müßten. Sowohl die 
Versuche früherer Autoren als auch die eigenen zu diesem Zweck an- 
gestellten Experimente beweisen dies. 

Die nach der anfänglichen Vermehrung einsetzende Keimverminderung 
ist ebenfalls nicht auf rasch auftretende bakterizide Kräfte des Blutes 
zurückzuführen, da das in diesem Stadium entnommene Blut auch nicht 
eine Spur keimhemmender Wirkung aufweist, und da auch im Tierkörper das 
allmähliche langsame Verschwinden der Streptokokken aus dem strömenden 
Blute gegen bakterizide Stoffe, welche rasch sterilisierend wirken, spricht. 

Es muß also im Organismus unter dem Einflüsse der In¬ 
fektion eine Reaktion in Kraft treten, welche, ohne auf den be¬ 
kannten bakteriziden Schutzmitteln (Bakteriolysine, Leukozyten) 
zu beruhen, die Fähigkeit besitzt, das Wachstum der Strepto¬ 
kokken im Blute zu hemmen. Diese Reaktion ist eine rein vitale; 
denn ihr Effekt läßt sich im Reagensglase nicht nachweisen. 

Die Tiere, die sich im Stadium der Keimabnahme befinden, erkranken 
sehr schwer und gehen unter stärkster Abmagerung, Diarrhöen und Läh¬ 
mungen zugrunde; das Blut weist bei diesen Tieren meist nur vereinzelte 
Keime im Blute auf. Nur bei einigen Tieren kommt es kurz vor dem 
Tode zu einer starken Vermehrung der Bakterien im Blute. Diese kann 
man damit erklären, daß die obenerwähnte Reaktion, welche das Wachs¬ 
tum der Streptokokken hemmt, mit dem Erlöschen der übrigen vitalen 
Funktion ebenfalls erlischt, so daß sich die Keime im Blut der sterbenden 
Tiere ebenso wie im Reagensglase verhalten. 

Virulente Streptokokken sind entweder imstande, das Auftreten dieser 
Reaktion zu verhindern, oder es ist ihr Zustandekommen infolge der schon 
zu weit fortgeschrittenen Keimvermehrung bedeutungslos. 

Literatur. 

Bail u. Weil, Archiv f. Hygiene. Bd. LXXIIL — Fischoeder, Centralhl.f. 
Bakt. Bd. LI. — Sehleissner u. Spaet, Jahrh. f. Kinderheilk. 1911. Hft. 3. — 
Wissokowitsch, Diese Zeitsehr. Bd. T. 
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Die 

Kombinationstherapie der Trypanosomeninfektionen. 

Von 

Dr. M. Tsusuki, 

Katt. jap. Ganeralarxt ana Tokio (Japan 


Trotz der großen Erfolge, welche die Heilserumtherapie gezeitigt hat, 
gibt es doch eine Reihe von Infektionskrankheiten, insbesondere solche, die 
von Protozoen verursacht werden, bei denen eine derartige spezifische Therapie 
entweder gänzlich ausgeschlossen oder nur unter äußersten Schwierigkeiten 
durchführbar ist. Hier tritt ergänzend die experimentelle Chemotherapie 
ein, jenes der Medizin gewissermaßen neueroberte Gebiet, das von Ehrlich 
erschlossen und begründet wurde. Das Grundgesetz, von welchem alle 
diese Studien, die der Medizin neue und ungeahnte Wirkungsmöglichkeiten 
eröffnet haben, ausgehen, ist höchst einfacher und durchsichtiger Natur 
und kann in wenigen Worten formuliert werden. Die Chemotherapie 
gipfelt in dem Prinzipe, auf den Organismus Stoffe einwirken zu lassen, 
die ausschließlich oder wenigstens vorwiegend die Parasiten beeinflussen, 
für welche sie infolge besonderer chemischer Wechselbeziehungen eine 
stärkere Affinität als zu den Geweben des Körpers besitzen. Die in dem 
augedeuteten Sinne wirkenden Stoffe heißen parasitotrop. Eine Auf¬ 
speicherung von parasitotrop wirkenden Substanzen und die gewünschte 
Ausschließlichkeit ihres Einflusses auf die körperfremden Schädlinge kann 
aber im lebenden Organismus nur dann stattfinden, wenn die Affinität 
der Gewebe für diese Stoffe eine möglichst niedrige ist. Diesem Endziele 
der Chemotherapie steht jedoch der Umstand entgegen, daß alle Sub- 
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stanzen, welche anf die Parasiten schädigend einwirken, zugleich eine 
Verwandtschaft zu lebenswichtigen Organen besitzen: sie sind, wie man 
sich ausdrückt, zugleich organotrop. Bei einem chemotherapeutisch brauch¬ 
baren Mittel aber muß die Parasitotropie zur Organotropie in einem be¬ 
stimmten, gesetzmäßigen Verhältnis stehen. Das waren die Erwägungen 
Und Anschauungen, von denen Ehrlich bei seinen grundlegenden 
Forschungen auf dem Gebiete der Chemotherapie ausgegangen ist. 

Aus dem Gesagten ergibt sich, daß es, um erfolgreich Chemotherapie 
zu treiben, in allererster Linie notwendig ist, Substanzen ausfindig zu 
machen, deren Parasitotropie zu ihren organotropen Eigenschaften so ge¬ 
stellt ist, daß eine Abtötung aller Parasiten ohne erhebliche Schädigung 
des Organismus stattfinden kann (Sterilisierung). 

Wie bekannt, ist vor längerer Zeit ein neues Arsenderivat des Anilins, 
das Atoxyl, als Trypanosomen abtötendes Mittel in den Arzneischatz ein¬ 
geführt worden. Insbesondere waren es die großangelegten Untersuchungen 
von Robert Koch 1 , welche gezeigt haben, daß dieses Präparat zurzeit 
die wirksamste Waffe im Kampfe gegen die Schlafkrankheit darstellt. 

Auch der Syphilis gegenüber kommt dem Atoxyl, wie Uhlenhuth 1 
und Salomon 8 nachgewiesen haben, eine kurative Wirkung zu, wenn 
sie auch hinter derjenigen zurückbleibt, die dem altbewährten Quecksilber 
eigen ist. Im Verlaufe dieser Versuche zeigte sich aber, daß die Ver¬ 
wendung von größeren Dosen Atoxyl beim Menschen hier und da von 
unangenehmen, ja gefährlichen Nebenwirkungen begleitet war: es traten 
nicht gar selten im Anschluß an die Behandlung Erblindungen ein. 

Bereits früher hatte Herford* von Sehstörungen nach Anwendung 
des Atoxyls berichtet und er führt neuerdings eine Reihe von Fällen als 
Beleg dafür an, daß die Schädigung der Augen durch das Atoxyl pro¬ 
gnostisch völlig hoffnungslos ist. Aus diesem Grunde sollte man bei Per¬ 
sonen, die irgend einmal an einem inneren Augenleiden gelitten haben, 
äußerst sorgfältig auf die ersten Störungen des Allgemeinbefindens und 
die geringsten Andeutungen von Sehstörungen achten, wenn man nicht 
vorzieht, solchen Patienten überhaupt kein Atoxyl zu verabreichen. Die 


1 R. Koch, Bericht fiber die Tätigkeit der deutschen Expedition zur Erforschung 
der Schlafkrankheit bis zum 25. November 1906. Deutsche med. Wochenschrift. 1907. 
Nr. 88. S. 2. — Schlußbericht. Ebenda. Nr. 33. S. 46. 

* Uhlenhuth, Untersuchungen über die Wirkung des Atoxyls auf die Syphilis. 
Ebenda. 1907. Nr. 82. S. 22. 

* Salomon, L’arsenic dans la syphilis. Annales de l’Institut Pasteur. 1908. 
T. XXII. p. 66. 

‘Herford, Sehstörungen nach Atoxylanwendung. Charite-Annalen. 1908. 
Bd. XXXI. S. 440. 
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Einzeldosis darf nicht 0-5 und die Gesamtdosis pro Kur nicht 7 *0 
überschreiten. Igersheimer 1 hat festgestellt, daß das Atoxyl lediglich das 
Nervengewebe angreift und daß es reaktive Vorgänge in der Umgebung 
der Degenerationsherde auslöst. Es können gesondert oder gleichzeitig 
alle Teile des nervösen Sehapparates befallen werden, wie Netzhaut, 
Opticusganglien usw. 

Ehrlich und Shiga 2 * haben die therapeutische Wirkung eines neuen, 
der Benzopurpurinreihe angehörenden Farbstoffes, des Trypanrotes, bei 
Mäusen untersucht, die mit Trypanosomen des Mal de Caderas infiziert 
waren. Es konnte dabei zwar kein vollständiger Erfolg erzielt werden, 
immerhin aber ein besseres Resultat, als bei Anwendung anderer Präparate. 
Interessant war, daß im Gefolge dieser Therapie eine etwa 20 bis 30 Tage 
dauernde Immunität auftrat, die kaum anders als aktiver Natur sein 
konnte und wohl dadurch herbeigeführt war, daß die unter dem Einflüsse 
des Farbstoffes abgetöteten Trypanosomen zur Bildung von Immun¬ 
substanzen (Ambozeptoren und ähnlichen Reaktionsprodukten) Anlaß 
gaben. Durch diese pässagere Immunität ist die Möglichkeit für das 
Eintreten von Rezidiven auf Grund residualer Keime gegeben. Diese 
Studien an Trypanosomen werfen ein Licht auf das Wesen der Rezidive 
bei Protozoeninfektionen überhaupt, besonders bei Malaria und Syphilis, 
wo sie auf das Vorwalten der beiden oben bezeichneten Momente — der 
vorübergehenden Immunität und der persistierenden Keime — zurückzu¬ 
führen sind. 

Laveran und Mesnil 8 konstatierten, daß bei Naganainfizierten und 
mit Menschenserum und zugleich mit Arseuikalien behandelten Mäusen die 
im Blute zahlreich vorhandenen Parasiten innerhalb 24 oder 48 Stunden 
vollkommen zum Verschwinden gebracht wurden. Entsprechend diesem 
Befunde erwiesen sich die zur Behandlung verwendeten Stoffe auch im 
Mischungsversuche von starker autiparasitärer Wirkung, indem Nagana- 
trypanosomen von arseniksaurem Natrium gemischt mit Menschenserum 
noch in einer Lösung von 1:8000, von Menschenserum allein jedoch 
erst in Verdünnungen von 1:1 getötet wurden. 

Wendelstadt 4 * * fand, daß Malachitgrün bei subkutaner Einverleibung 
in die Schwanzwurzel weißer mit Naganatrypanosomen infizierter Ratten 

1 Igersheimer, Über die Wirkung des Atoxyls. Archiv f. Ophthalmologie. 
190». Bd. LXXI. 2. 

2 Ehrlich, Gesammelte Abhandlungen . 

s Laveran u. Mesnil, Trypanosomes et Trypanosomiases. Paris, 1904. 

* Wendelstadt. Über die Wirkung von Malachitgrün und anderen verschieden¬ 

artigen Stoffen gegen Xagana-Trypanosomen bei weihen Ratten. Deutsche med. 

Woche7isehr, 1904. Nr. 47. 
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schon in Mengen von 1 l 2 mg die Trypanosomen nach 48 Stunden zum 
Verschwinden bringt. Malachitgrünlösungen in Verdünnungen von 1:2000 
wurden bei intraperitonealer Einverleibung von den Tieren sogar in Dosen 
von 1 ccm anstandslos vertragen, wenn die Lösungen vor dem Gebrauch 
filtriert worden waren. Die mit Malachitgrün behandelten Tiere über¬ 
lebten die Kontrolltiere bis zu 35 Tagen, bei Zusatz von Traubenzucker 
zum Malachitgrün bis zu 41 Tagen. 

Nach Wendelstadt und Fellmer 1 bringt Brillantgrün die Nagana- 
trypanosomen im Blute von Ratten und Affen mit Sicherheit zum Ver¬ 
schwinden. Die Kombination mit Arsenik erhöht die Wirkung. Im Blute 
derart behandelter Tiere finden sich ganz bestimmte Formen von Trypano¬ 
somen, die Zystenbildung zeigen; es dürfte dies eine Erscheinung sein, 
die mit der Annahme einer Neuentwicklung der Trypanosomen in der 
Milz unter dem Einflüsse der antiparasitären Mittel zusammenhängt. 

Die Anwendung von Atoxyl mit nachfolgendem Quecksilberchlorid 
gibt nach Moore, Nierenstein und Todd* weit bessere Resultate bei den 
mit Trypanosoma Brucei infizierten Ratten, als die alleinige Benutzung 
des Atoxyls. Das Verfahren dürfte sich nach den Autoren auch für den 
Menschen empfehlen. 

Laveran und Thiroux® erhielten bei ihren mit Trypanosomen infi¬ 
zierten Meerschweinchen durch eine kombinierte Behandlung von Atoiyl 
und Quecksilber nur mäßige Erfolge. Immerhin waren die Resultate besser 
als bei alleiniger Anwendung von Atoxyl, mit dem überhaupt keine Er¬ 
folge erzielt wurden. Die besten Resultate gab der abwechselnde Ge¬ 
brauch von Atoxyl und Arsensulfat, wobei alle Versuchstiere (7 Meer¬ 
schweinchen) geheilt wurden. Die Methode sollte jedenfalls am Menschen 
versucht werden. 

Nach Wendelstadt 4 wirken Paraoxybencylidenarsenilsäure und 
Trioxybencylidenarsenilsäure durchaus ungenügend. Arsacetin bewirkte 
Dauerheilungen, war aber bei den notwendigen großen Dosen von un¬ 
angenehmen Nebenwirkungen begleitet. Weitaus besser wirkte das von 
Ehrlich empfohlene Arsenophenylglycin, das sich schon in kleinen Mengen 
als ein sehr sicheres und augenscheinlich ungefährliches Heilmittel gegen 
Nagana erwies. 

1 Wendelstadt und Fellmer, Über die Einwirkung von Brillantgrün auf 
Nagana-Trypanosomen. Diese Zeitschrift. 1906. Bd. L1I. S. 263. 

* B. Moore, M. Nierenstein und J. L. Todd, Concerning tke traitement 
of experimental trypanos. Ann. of trop. Med. 1907. Yol. XII. p. 273. 

8 Laveran und Thiroux, Recherches sur le traitement des trypanosomiases. 
A anales de l y Institut Fasteur. 1908. T. XXII. p. 97. 

4 Wendelstadt, Über Versuche mit neuen Arsenverbindungen usw. Berliner 
klin. Wochenschrift. 1908. Nr. 51. 
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Nach Friedberger 1 wirkt das Atoxyl nicht direkt auf den Krank¬ 
heitserreger, sondern nur durch Vermittelung des Organismus. So können 
an sich gänzlich wirkungslose Atoxyllösungen durch Zusatz von Kaninchen¬ 
leber-Emulsion eine hohe Wirksamkeit erlangen. Anstatt solcher Organ¬ 
extrakte versuchte nun Friedberger den betreffenden Lösungen Reduk¬ 
tionsmittel beizugeben, wie z. B. Thioglykolsäure in 1 bis 2prozentiger 
Verdünnung. Weder die Thioglykolsäure, noch das Atoxyl wirken in den 
genannten Konzentrationen toxisch oder antiparasitär. Mischt man aber 
die beiden Lösungen und läßt die Mischung 24 Stunden bei 37° stehen, 
so genügen wenige Tropfen dieses Gemisches, um weiße Mäuse, die bereits 
seit mehreren Tagen mit Naganatrypanosomen infiziert sind, von den 
Parasiten zu befreien. Nach 2 bis 3 tägigem Stehen wird die Mischung 
aber so toxisch für weiße Mäuse, daß sie für Heilzwecke nicht mehr ver¬ 
wendbar ist. Ähnliche Versuche wären vielleicht auch bei der Schlaf¬ 
krankheit und bei Lues angezeigt Manche Tiere gingen schon nach 
Anwendung von 0-06 pro Kilogramm Tier Atoxyl mit schwerer Nephritis 
zugrunde (Löffler). 2 Über 0*05 pro Kilogramm Tier Atoxyl kann ohne 
Gefahr nicht hinausgegangen werden, während man mit Acid. arsenicosum 
auf 0*007 pro Kilogramm Tier und darüber steigen kann. Es gelang, 
frisch an Trypanosomen erkrankte Meerschweinchen durch Darreichung 
von 0*006 Acid. ars. und 0*06 Atoxyl pro Kilogramm Tier, ja sogar 
durch eine einzige Gabe von 0-004 Acid. arsenicosum und 0-004 Atoxyl 
zu heilen. Nach Darreichung von 0-03 Acid. ars. pro Kilogramm Tier 
auf dem Wege der Verfütterung wurden niemals Vergiftungen beobachtet 
Bessere Resultate erhielt man, wenn 0-003 oder 0-03 pro Kilogramm 
Tier in gleichen Zwischenräumen verabreicht wurden, weshalb es geboten 
schien, mit kleinen Dosen zu beginnen und erst allmählich anzusteigen. 

Broden und Rodhain 3 empfehlen für die Behandlung von Trypano¬ 
someninfektionen eine Kombination von Atoxyl und Brechweinstein. Sie 
sind der Meinung, daß Schlafkranke im zweiten und dritten Stadium 
keine Aussicht auf Heilung haben. 

Eckard 4 hat in Deutsch-Ostafrika eine Reihe der verschiedensten 
Mittel bei der Schlafkrankheit des Menschen versucht So benutzte er 


1 Friedberger, Über die Behandlung der experimentellen Nagana mit Mi¬ 
schung von Atoxyl und Thioglykolsäure. Berliner klin. Wochentchr. 1908. Nr. 88. 

* Löffler, Die Heilung der experimentellen Nagana. CentralUatt f. Bakterio¬ 
logie. Beil, zu Abt I. Bd. XLII. Ref. 

* Broden u. Rodhain, Behandlung der Menschen-Trypanosomiasis. Archiv 
f. Schifft- und Tropenhygiene. 1909. Nr. 9. 

♦Eckard, Über therapeutische Versuche gegen die Trypanosomiasis der 
Menschen. Ebenda. 1909. Bd. XIII. 
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eine lOprozentige Atoxylsalbe, 1 prozen tige Arsenitsalbe, Auripigment- 
pillen (Arseniktrisulfat), Bosanilinpillen mit Atoxyl, wie z. B. Arsacetin- 
injektionen, Pararosanilin, Arsacetin (Ehrlich), Unguentum cinereum, 
Arsenophenylglycin. Er kommt zu dem Schlüsse, daß keines dieser Mittel 
dem Atoxyl bei Versuchen am Menschen überlegen ist. Sein Urteil über 
das Arsacetin faßt er folgendermaßen zusammen: „In dem Arsacetin 
hat unser Arzneischatz sicher ein neues, wertvolles Mittel zur Behandlung 
der Schlafkrankheit erhalten. Es wirkt in etwas höherer Dosis gegeben 
als das Atoxyl genau wie dieses, sowohl in gutem als auch in schlechtem 
Sinne (Erblindungen). Dem Atoxyl ist es aber dadurch überlegen, daß 
es Siedehitze verträgt, und wegen der größeren Mengen, die zur Behand¬ 
lung nötig sind, immer noch um fast die Hälfte billiger ist, als das 
Atoxyl.“ Arsenophenylglycin scheint ihm eine sehr günstige Wirkung 
zu besitzen. 

Arsazetin, das sich bei der Trypanosomeninfektion gut bewährte, wirkt 
beim Menschen nicht besser als das Atoxyl, das bekanntermaßen toxische 
Nebenwirkungen entfaltet. Auch das Arsenophenylglycin, das bei Mäusen 
und Kaninchen nach den Untersuchungen von Rehl 1 sehr wirksam ist, 
ruft beim Menschen toxische Nebenwirkungen hervor. Trypanosomen¬ 
kranke Meerschweinchen sind schwer heilbar. Das Arsenophenylglycin 
wirkt, prophylaktisch bei Mäusen angewandt, anhaltender als die übrigen 
bekannten Trypanosomenheilmittel; der Schutz erstreckt sich auf einige 
Tage. Ein gegen arsenilsaures Natrium und gegen Arsacetin vollkommen 
fester Trypanosomenstamm konnte bei Mäusen und Kaninchen leicht durch 
Arsenophenylglycin abgetötet werden, während bei Kaninchen zur Er¬ 
zielung des gleichen Effektes größere Dosen erforderlich sind, als für den 
nicht festen Ausgangsstamm. 

Die bisherigen Versuche einer Chemotherapie bei Trypanosomen- 
erkrankuugen mit Trypanrot, Atoxyl und Acid. arsenicosum (Löffler) 
und Arsentrisulfid ergaben nach Schilling 2 im ganzen keine dauernden 
Heilerfolge. Hingegen fand Schilling in dem ihm von Ehrlich zur 
Verfügung gestellten Arsenophenylglycin ein souveränes Mittel, mit Hilfe 
dessen selbst die Naganainfektion, die bisher allen therapeutischen Beein¬ 
flussungen als unzugänglich sich erwies, sicher geheilt werden konnte. Ja, 
es gelang ihm sogar auf medikamentösem Wege eine Dauerimmunität zu 


1 Heble, Heilversucbe mit Arsenophenylglycin bei Trypanosomiasis. Zeit sehr, 
f. Immunitätsforschung. 1909. Bd. I. 

* Schilling, Chemotherapeutische Versuche bei Trypanusomeninl'ek.ion. An', 
f. Schiffs- u. Tropenhygiene. 19(19. Bd. XIII. 

Zeitechr. f. Hygiene. LXVIII 24 
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erzielen. Schilling und Jaffö 1 haben ihre Versuche mit Arsenophenyl¬ 
glycin fortgesetzt. Die Immunität, die durch eine heilende Dosis von 
Arsenophenylglycin erzeugt wird, war von sehr verschiedener Dauer; sie 
schwankte bei Ratten zwischen 9 und 140 Tagen. Bei geschwächten 
Tieren scheint das Arsenophenylglycin kumulative Wirkung zu entfalten; 
es müssen daher in der Praxis die Versuche mit wenigen, aber möglichst 
hohen Dosen gemacht werden. Mit der neuen Löfflerschen Lösung 
(0-1 Prozent arsenige Säure) wurden bei naganakranken Meerschweinchen 
nur sehr vereinzelte Erfolge erzielt (Harms).* Die Verabreichung dieser 
Lösung an Meerschweinchen 24 Stunden vor der Infektion wirkt sicher 
prophylaktisch. Mit der Kombination Acid. ars. und Atoxyl gelang es 
nicht, naganakranke Pferde zu heilen. Das Arsacetin (Ehrlich) übt auf 
die Naganuinfektion der Hunde nur eine schwache Wirkung aus. Mit 
dem Arsenophenylglycin wurde bei schwerkranken Hunden durch eiue 
einmalige Dosis nur eine 3 Wochen dauernde Sterilisation erzielt. Iu 
weniger vorgeschrittenen Fällen konnten zwei Hunde durch eine einmalige 
Gabe definitiv geheilt werden. Thiroux und Teppaz 3 haben Pferde 
chemotherapeutisch behandelt. Die Anwendung des Atoxyls stößt bei 
Pferden insofern auf Schwierigkeiten, als die einzelnen Rassen das Atoxyl 
nicht gleich gut vertragen. Es empfiehlt sich daher, vor Einleitung der 
Behandlung die Dosis tolerata festzustellen. Diese Schwierigkeiten ver- 
anlaßten die Verfasser, zunächst therapeutische Versuche mit intravenösen 
Injektionen von Natrium stibiatum vorzunehmen. Die Erfolge waren 
günstig; es entstanden jedoch an der Injektionsstelle, namentlich wenn 
nicht ganz aseptisch verfahren wurde, häufig Abszesse. Bei innerlicher 
Darreichung verträgt das Pferd zwar große Mengen von Brechweinstein, 
die Wirkung auf Trypanosomen aber ist gering. Eine Kombination des 
gelben Schwefelarseniks mit Brechweinstein gab diesen Autoren die besten 
Resultate. Der Brechweinstein wurde intravenös verabfolgt, der gelbe 
Schwefelarsenik innerlich. Die experimentelle Surrainfektion war im 
allgemeinen schwieriger zu behandeln als die natürliche. 

Martin und Darrö 4 berichten über ihre Erfolge und Erfahrungen 
bei der Behandlung von 26 Schlafkranken. Die Autoren sind der Au- 

1 Schilling u. Jaffe, Weitere chemotherapeut. Versuche bei Trypanosomen- 
krankheiten. Archiv f. Schiffs- u. Tropenhyqiene . 1909. Bd. XIII. 

* Harms, Chemotherapeutische Versuche bei der Nagana. Archiv f. tcisse. - 
schaftl, u. prakt. Tierheilkunde. 1910. Bd. XXXV. 

8 Thiroux et Teppaz, Traitement des trypanosomiases chez les chevaux par 
rorpiment seul ou associe a l’atoxyl ou a Pemetique de Potasse. Annales de l'Insf. 
Tasleur. 1910. T. XXIV. 

4 Martin et Barre, Resultats eloignes du traitement dans le trypanosomia^? 
humaine. Bull, de la Soc. de pa f ho1. exot. 1910. T. III. 
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sicht, daß das Atoxjl dasjenige Mittel ist, welches bei der Schlaf¬ 
krankheit die sichersten Heilerfolge gibt. Auch schwere Formen können 
mittelst des Atoxyls geheilt werden, jedoch sind dabei große Dosen (1 *"“) 
erforderlich, die ihrerseits zur Entstehung von Amaurosen Anlaß geben. 
Verfasser ziehen daher die Verabreichung kleinerer Dosen vor (alle 5 Tage 
0*5 gTm ) und verstärken die Atoxylwirkung durch Kombination mit anderen 
Heilmitteln, wie z. B. mit gelbem Schwefelarsenik, Brechweinstein, Anti- 
monyl-Anilintartarat. Die kombinierte Behandlung mit Atoxyl und gelbem 
Schwefelarsenik eignet sich besonders für leichte Fälle. Atoxyl mit Brech¬ 
weinstein kombiniert beeinflußt günstig auch jene schweren Fälle, die 
auf Atoxyl allein nicht reagieren. Von den 26 behandelten Kranken er¬ 
lagen 6 der Schlafkrankheit, 4 starben infolge interkurrenter Krankheiten. 
Von den restierenden 16 Patienten sind 4 angeblich geheilt, 6 gehen ihrer 
Heilung entgegen, bei 4 Kranken ist die Prognose ungewiß und 2 sind 
noch schwer krank. 

In einem in der deutschen chemischen Gesellschaft gehaltenen Vortrag 
(31. Oktober 1908), in welchem er über den jetzigen Stand der Chemo¬ 
therapie referierte, wies Ehrlich am Schlüsse seiner gedankenreichen 
Ausführungen auch auf die bereits erzielten praktischen Erfolge der 
Chemotherapie hin. Ehrlich hielt zu jener Zeit noch das Arscnophenyl- 
glycin für einen Körper, der im Tierversuch geradezu Ideales leiste, da 
es mit seiner Hilfe gelänge, jedes künstlich mit Trypanosomen infizierte 
Tier durch eine einzige Injektion zu heilen, ein Effekt, den Ehrlich als 
„Therapia magna sterilisans“ bezeichnet«. 

Seither sind die Versuche mit Arsenophenylglyciu bei Trypanosomen¬ 
krankheiten noch vervollständigt worden. Kleine, Eckard, Ullrich 
und Schmidt 1 haben in Ostafrika Versuche vorgenommen, um die 
Effekte eines mildern Vorgehens in Form der Etappenbehandlung zu 
studieren. Leider hat sich aber dabei herausgestellt, daß das Arsenophenyl- 
glycin in dieser Weise nicht anwendbar ist, weil durch häufige Ver¬ 
abreichung kleiner Dosen ein Zustand der Überempfindlichkeit geschaffen 
wird, welcher bei weiter fortgesetzter Behandlung zu außerordentlich ge¬ 
fährlichen Erscheinungen führen kann, insbesondere zu schweren Haut¬ 
affektionen oder zu Leberentzündungen. Es tritt dann der eigentümliche 
Fall ein, daß eine ganz kleine Dosis, die von einem nicht vorbehandelten 
Menschen anstandslos vertragen wird, bei wiederholter Anwendung die 
allerschwersten Störungen hervorrufen kann. 


‘Kleine, Eckard, Ullrich und Schmidt und Khrlich-Hata, Die ex¬ 
perimentelle Chemotherapie der Spiril/osen. 

24* 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



372 


M. Tsüzuki: 


Von Raven 1 liegt ein Bericht vor, den er im Dezember 1909 au 
Ehrlich gerichtet hat. Unter anderem heißt es darin: „Was nun die 
Dosierung des Arsenophenylglycins betrifft, so bin ich nach verschiedenen 
Versuchen auch zu der Überzeugung gekommen, daß die einmalige An¬ 
wendung in möglichst hoher Dosis und eine eventuelle Wiederholung der 
Injektion bei Wiederauftreten der Parasiten der empfehlenswerteste Modus 
ist. Erwachsene vertragen fast ausnahmslos je 1 an zwei hintereinander 
folgenden Tagen oder mit einem Tag Zwischenpause ohne jede Störung; 
während häufiger wiederholte Injektionen in 10-, 20- und SOtägigen 
Zwischenzeiten in einem großen Prozentsatz der Fälle ernste Störungen 
im Gefolge haben. Ebenso sind häufig wiederholte kleine Dosen durchaus 
zu verwerfen. Ich habe eine Serie von 20 Kranken mit jeden 3. Tag 
wiederholten Dosen von 0*3 8™ zu behandeln versucht. Schon nach der 
3., 4. und 5. Injektion mußte ich die Behandlung aufgeben, da drohende 
Störungen bei 6 Kranken eintraten.“ 

Nach Ehrlich 2 ist die Etappenbehandlung bei Arsenophenylglycin 
in Zukunft zu verlassen, und zwar aus folgenden Gründen: 

1. Eine Dosis, die an sich nicht ausreicht, den Körper von Parasiten 
zu befreien, wird auch bei wiederholter Darreichung nicht genügen. 

2. Der Zustand der Überempfindlichkeit, der im Gefolge der Etappen¬ 
behandlung auftreten kann, bedingt neben den allgemeinen Gefahren 
noch dadurch weitere Schädigungen des Organismus, daß nunmehr eine 
Steigerung der Dosen, wie sie zur Vernichtung der Parasiten erforderlich 
ist, nicht durchgeführt werden kann, und daß im überempfindlichen 
Organismus durch die erhöhte Arsenavidität der Organe das Arsenophenyl- 
glycin von den Parasiten abgelenkt wird und diese so seinem Einflüsse 
entzogen werden. 

3. Es besteht die Möglichkeit des Eintritts einer Arsenfestigkeit der 
Trypanosomen, wodurch eine erfolgreiche Behandlung mit Arsenikalien 
erschwert oder ganz unmöglich gemacht wird. 

Von einem neuen Heilmittel, dem Dioxyamidoarsenobenzol, sagt 
Ehrlich: 3 „Bei Trypanosomeuerkrankungen, sowohl im Tierversuch als 
auch beim Menschen (Schlafkrankheit) sind Heilwirkungen beobachtet wor¬ 
den.“ — Margarete Margulies 4 hat über dasselbe Präparat berichtet: 
„Die im Sinne der Therapia magna sterilisans magna aufgefaßte Heilung 


1 Raven, Ehrlich - Hata , die esperim. Chemotherapie der Spirillosen. 

2 Ehrlich und Hata, Ebenda. 

3 Ehrlich, Deutsche med. Wochenschrift. 1910. Nr. 41. 

4 Margarethe Margulies, Die Feststellung der wirksamen Dosen von 606. 
Ebenda . 
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bestätigt sich vollständig bei Trypanosomenerkrankungen. Diese Parasiten 
gewöhnen sich an ungenügende Dosen von 606 außerordentlich schnell, 
deswegen muß eine einzige, möglichst große Einspritzung gemacht werden.“ 


Die Kombinationstherapie. 

Obgleich die Zahl der trypanosomentötenden Mittel groß 
ist, so haben doch die meisten Versuche bei Anwendung eines 
einzigen Mittels im Hinblick auf eine Dauerheilung vielfach 
nur negative Resultate ergeben. Auch bei der bisher geübten 
Kombinationstherapie waren die Erfolge vielleicht infolge 
nicht zweckentsprechender Kombination der Substanzen in 
dieser Hinsicht nicht immer befriedigend. 

Die Kombinationstherapie geht von der Wahrnehmung aus, daß ver¬ 
schiedene Substanzen, die an sich gegenüber Trypanosomenkrankheiten 
keine heilenden Eigenschaften besitzen, in Kombination miteinander viel 
intensiver, ja sogar direkt heilend wirken können. Es ist daher im Hin¬ 
blick auf diese Tatsache die Kenntnis der Kombinationsmöglichkeiten der 
verschiedenen Substanzen sehr wichtig. Im Prinzip besteht die Kombi¬ 
nationstherapie darin, die Erreger an mehreren Stellen zugleich anzugreifen 
uud so zu bewirken, daß die einzelnen Substanzen, von denen jede für 
sich keine genügende Wirkung besitzt, vereint einen vollen Erfolg herbei¬ 
führen. 

Die Kombinationstherapie ist für Trypanosomen zuerst von Laveran 
uud MesniPund später von Wendelstadt, 1 Moore, Nierenstein und 
Todd 1 , Laveran und Thiroux, 1 Friedberger, 1 Löffler, 1 Broden 
und Brodhain 1 u. a. m. studiert und versucht worden. 

Ehrlich* sprach die Erwartung aus, daß es auf Grund der Prin¬ 
zipien, die von Anfang an für die Chemotherapie aufgestellt wurden, in 
Zukunft möglich sein sollte, mit Hilfe eines einzigen Mittels eine Sterili¬ 
sation des Körpers herbeizuführen und volle Heilung zu erzielen. Wenn 
man in gewissen Fällen mit einem Heilstoff nicht auskommt, so hat eine 
rationelle Kombinationstherapie in Aktion zu treten. Allerdings wird ein 
solches intensives Vorgehen im Sinne einer Therapia sterilisans magna 
immer etwas Brüskes an sich haben, weil alle parasitentötenden Substanzen 
vermöge ihrer Affiuität zu lebenswichtigen Organen oder Zellen auch für 
den Körper giftig sind. 


1 A. a. O. 

* P. Ehrlich, Beitränt z. experimentellen Pathologie u. Chemotherapie. 1909. 
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Treupel 1 fand, daß die Behandlung auch langdauernder und schwerer 
Fälle von akutem und subakutem Gelenkrheumatismus auf dem Wege der 
Kombination verschiedener Substanzen aus der P.-Amidophenol- und der 
Salizylgruppe außerordentlich gute Resultate liefert. Die Zahl der Kom¬ 
bination von Arzneimitteln, die nach verschiedenen Richtungen hin wirk¬ 
sam sind, ist sehr groß. Wohl jeder erfahrene Arzt hat sich im Laufe 
der Zeit geeignete Rezepte zusammengestellt oder besonders bewährte von 
anderen übernommen; namentlich die alten Ärzte haben stets mit der 
Kombination mehrerer Mittel gearbeitet. Aber auch auf anderen Gebieten 
der Therapie, besonders da, wo ein an sich brauchbares Mittel bei länger 
fortgesetzter Anwendung versagt, hat sich eine Kombination der betreffenden 
einzelnen Mittel durchaus bewährt. 

Nach Bürgi 2 üben zwei gleichzeitig oder kurz nacheinander in den 
Organismus eingeführte Narcotica im allgemeinen eine bedeutend stärkere 
Wirkung aus, als man es von einer einfachen Summation der beiden 
Einzeleffekte erwarten könnte. Diese potenzierte Wirkung, die das zwei- 
oder dreifache, ja sogar unter Umständen ein noch höheres Multiplum der 
additiven Wirkung ausmachen kann, ist dann am ausgesprochensten, wenn 
die beiden verwendeten Substanzen mit Affinitäten für verschiedene Ele¬ 
mente des Organismus ausgerüstet sind, d. h. wenn sie verschiedene Zell¬ 
rezeptoren besitzen. Dieser Fall trifft beispielsweise zu bei einer Kom¬ 
bination von Skopolamin mit Morphium oder mit einem Narcoticum der 
Fettreihe oder auch, wenn Morphium mit einem Narcoticum der Fettreihe 
kombiniert wird. Hingegen tritt bei einer Kombination verschiedener 
Narcotica der Fettreihe unter sich (Paraaldehyd, Chloralhydrat, Urethan) 
im allgemeinen nur eine additive Wirkung ein, da allen diesen Medika¬ 
menten der gleiche Zellrezeptor (Lecithin-Cholesterin) zukommt. Ferner 
ist festgestellt worden, daß die gleiche Dosis ein und desselben Narcoti- 
cums stärker wirkt, wenn sie in zwei oder mehreren rasch aufeinander 
folgenden Teildosen verabreicht wird, als wenn die Darreichung in einer 
einzigen Gabe erfolgt. Zur Erklärung dieser Erscheinung wird angenommen, 
daß die Zelle in zwei oder drei Zeiteinheiten von der gleichen Arznei¬ 
menge mehr aufnehmen kann, als in einer Zeiteinheit. Andere Erklärungs¬ 
möglichkeiten wurden bereits kurz gestreift. Aus dieser und aus der 
erstgenannten Beobachtung ergab sich dann die Hypothese, daß eine Zelle 
aus einem Gemisch von zwei oder drei Narcotica in der Zeiteinheit mehr 
an pharmakologisch wirksamer Substanz aufnehmen kann, wenn sie für 

1 Treupel, Über die Kombination von Arzneimitteln. Deutsche med. Wochen¬ 
schrift. 1909. Nr. 46. 

* Bünri, Die Wirkung der Nareoticakombinationen. Ebenda. 1910. Nr. 1 u. 2. 
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jeden einzelnen Stoff einen besondern Rezeptor besitzt. Es verlaufen dann 
mehrere chemische bzw. pharmakologische Reaktionen gleichzeitig neben¬ 
einander. Eine Verstärkung des Gesamtefifektes bei Anwendung eines 
Arzneigemisches kann auch dadurch herbeigeführt werden, daß die ein¬ 
zelnen Komponenten infolge unterschiedlicher resorptiver Verhältnisse nach¬ 
einander zur Wirkung gelangen. Außer den genannten Narcoticakombi- 
nationen wurden von Bürgi noch Opiumalkaloid und Antipyretikagemische 
mit den gleichen Erfolgen untersucht. 

Bei meinen eigenen Versuchen, die ich auf Anregung und unter 
Leitung des Hm. Prof. Kolle unternommen habe, habe ich mich haupt¬ 
sächlich mit der Beantwortung der Frage beschäftigt, ob sich durch 
kombinierte Anwendung verschiedener trypanosomentötender Mittel eine 
Erhöhung des therapeutischen Effekts in dem Sinne erzielen läßt, daß bei 
herabgesetzter Gesamttoxizität, bezogen auf die Dosis sterilisans magna 
der einzelnen Bestandteile einerseits und der Mischung andererseits, eine 
Potenzierung der Wirkung der Gemische in Beziehung auf die Dauerheilung 
erfolgt. Ich benutzte bei meinen Versuchen Naganatrypanosomen eines 
Passagestammes, der mir freundlicherweise von Hm. Prof. Wendelstadt 
überlassen wurde. Als Versuchstiere dienten weiße Mäuse und als In¬ 
fektionsmodus bediente ich mich der subkutanen Applikation, da ich an¬ 
fänglich bei intraperitonealer Einführung des Infektionsmaterials mehrere 
Tiere verloren hatte. 24 Stunden nach der Infektion waren gewöhnlich 
nur spärliche Trypanosomen im Blute der infizierten Mäuse nachweisbar, 
am 2. Tage erheblich mehr. Am 4., spätestens am 5. Tage erlagen die 
Tiere der Infektion. Die Heilversuche wurden 24 Stunden oder 48 bis 
76 Stunden post infectionem vorgenommen. 

Zur Erläuterung der in meinen Tabellen gebrauchten Bezeichnungen 
diene folgendes: 


TL 

bedeutet 

Trypanosomeninfektion. 


+ 

JJ 

wenige Trypanosomen im 

Blute. 

+ + 

>> 

viele „ „ 


-M- + 


sehr viele „ ,, 


0 

n 

keine „ „ 

>> 

— 


nicht untersucht. 


± 

5? 

Tod der Tiere. 



Bei der Beurteilung der Wirkung der verschiedenen Medikamente 
auf die Trypanosomeninfektion wurde zugleich der Umstand berücksichtigt, 
daß es eine ganze Reihe von Mitteln gibt, die in vitro äußerst stark 
parasitizid wirken, im Tierkörper aber gänzlich versagen. Wir haben 
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deshalb die betreffenden Substanzen in vitro nicht geprüft, sondern einzig 
ihr trypanozides Vermögen im Organismus festgestellt. Von denjenigen 
Substanzen, die sich bei unseren Versuchen als wirksam erwiesen, wurde 
die sogenannte Ehrlichsche Dosis der Therapia magna sterilisans be¬ 
stimmt. Es gelangten nur ganz frische nnd reine Medikamente zur Ver¬ 
wendung. Wir bezogen dieselben von Dr. G. Grübler & Co. in Leipzig 
und von der Firma E. Merck in Darmstadt. 

Folgende Mittel haben sich bei unseren Versuchstieren als unwirksam 
gezeigt: 


Anilin (Salz) Chlorhydrat. 

Eosin-Methylenblau. 

Anilin (Salz) Schwefelsäure. 

Eisenoxydammon. 

Antimonsulfat. 

J od-J od kaliumlösung. 

Anilingrün. 

Kalium jodatum. 

Alizarinblau. 

Kaliumquecksilber. 

Anilinblau. 

Kreosot. 

Anilin pur. 

Lysol. 

Antifebrin. 

Malachitgrün. 1 

Atoxyl-Quecksilber. 

Methylenblau. 

Berliner blau. 

Neutralrot. 

Bismarckbraun. 

Phenacetin. 

Chininum hydrochloricum. 

Pikrokarmiu. 

„ sulfuricum. 

Romanowsky-Farbstoffe. 

Chrysoidin. 

Resorcin. 

Kristallviolett. 

Salizylsäure. 

Kongorot. 

Trypanrot. 2 

Karmin. 

Toluidinblau. 

Cupruni sulfuricum. 

Thioglykolsäure. 

Eosin. 

Viktoriablau. 


Starke giftige Wirkungen und sonstige Nebenwirkungen (Nekrosen usw.) 
zeigten folgende Substanzen: 

Brillantgrün. Methylviolett. 

Dahlia. Resorciufuchsiu. 

Gentianaviolett. 


1 Nach Wendelstadt hat Malachitgrün eine Wirkung auf Nagana bei weihen 
Ratten. Meine Versuche bei weißen Ratten verliefen negativ. 

1 Ehrlich u. Shiga. Das Trypanrot hat eine günstige Wirkung bei Caderaa* 
Trypanosomen. Die Wirkung ist bei Nagana nicht vorhanden. 


Digitizetf by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Die Kombinationsthebapie deb Tbypanosomeninfektionen. 377 


Als wirksam erwiesen sich: 

Acid. arsenicnm. Fuchsin. 

Atoxyl. Trypanblau. 

Arsenophenylglycin. Tartarus stibiatus. 

Von diesen zuletzt genannten wirksamen Mitteln bestimmten wir zu¬ 
nächst die Dosis therapeutica efficax pro 20*™ Körpergewicht bei mit 
Trypanosomen infizierten Mäusen. Das Mittel wurde 24 Stunden nach 
der Infektion verabreicht. 

Der Verlauf der Versuche erhellt aus den nachstehenden tabellarischen 
Zusammenstellungen und den daran geknüpften kurzen Bemerkungen. 
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Heilmitteleiuspritzungen. Dosis letalis betrug 0*0002 fr “ pro 20 frm Maus. 0*000075 war die Dosiß efficax minima. 
Trotz der Anwendung der Dosis therapeutica traten immer Rezidive ein. 
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Das Atoxyl erwies «sich zwar als bedeutend wirksamer als Ac. arsenicosum; aber von einer Dauerheilung ist auch bei diesem Mittel 

keine Bede. 
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4. Fuchsie. 

Das Fuchsin erwies sich als zu giftig. Wir gebrauchten als Dosis minima efficax 0 003. 
Die Dosis letalis lag bei 0-006 pro 20*™ Maus, Rezidive traten immer ein. 
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Bei den Mausen tritt infolge Einführung des Farbstoffes eine starke Blaufärbung der Hautdecken auf. Die Färbung ist an den 
Ohren schon im Laufe von einigen Minuten nach der Injektion erkennbar und erreicht nach 3 bis 6 Stunden ihr Maximum. 
Sie bleibt etwa 4 bis fi Wochen bestehen. Nach dieser Zeit zeigen noch die parenchymatösen Organe deutliche Blaufärbung. 





6. Tartaros stibiatus. 

Bei der Dosis 0*0001 bis 0*0002 verschwinden die Trypanosomen im Blute der Mäuse nach 24 Stunden. Es tritt 
aber bei dieser Dosis nach 8 oder 9 Tagen ein Rezidiv auf. Die Dosis 0*0003 läßt die Mäuse frei von Rezidiven. 
Wegen seiner Unschädlichkeit für die Mäuse war dieses Präparat für unsere Versuche ein geradezu ideales Mittel. 

Tabelle VI. 
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M. Tsüzuki: 


In folgender Tabelle habe ich sämtliche Mittel in den angewendeten 
Dosen einander gegenübergestellt: 


Tabelle VIL 


Arten des Mittel« 

Dosis letalis 

des Mittels 

Dosis 

therapeutica 
des Mittels 

Dosis certe 
efficax 
des Mittels 

Dosis minima 
efficax 
des Mittels 

Acidum arsenicosum 

0-0002 

0-000075-0-0001 

0-00001 

0-000075 

Atoxyl. 

0-004 

0-001 -o-oos 

0-003 

0-001 

Arsenophenylglycin . 

0-005 

0-0004—0-004 

0-004 

0-0004 

Fuchsin. 

0-006 

0-003 —0-005 

0-005 

i 

0-003 

Trypanblau .... 

0-01 

0-005 —0-0075 

; 0-0075 

0-005 

Tartarus stibiatus 

0-005 

0-0001-0-0004 

i 

0-0004 

0-0001 


Dosis pro 20 Maus. 




In den nun folgenden Versuchen haben wir die erwähnten sechs 
Substanzen miteinander kombiniert. Es war für uns von größtem 
Interesse, zu untersuchen, inwieweit sich Dauerheilungen durch die 
Kombinationstherapie herbeiführen lassen. Die Kombinationen wurden so 
gewählt, daß einesteils chemisch nahestehende Stoße zusammengestellt 
wurden, wie z. B. die Arsenikalien, andernteils solche, die chemisch fern¬ 
stehenden Reihen angehörten. 


I. Gruppe: 

Acidum arsenicosum, Atoxyl und Arsenophenylglycin. 

Versuch I. 
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TI 
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Ac. = Acidum arsenicosum. At. = Atoxyl. Ar. = Arsenophenylglycin. 
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Bei diesen Versuchen verschwanden nach 24 Stunden die Trypanosomen im Blute aller Versuchstiere, 
aber es traten Rezidive ein. Da auch hier wiederum von einer Heilwirkung keine Rede sein konnte, gingen wir 
zu neuen Kombinationen von Arsenpräparaten mit Fuchsin und Trypanblau über. 











II. Gruppe: Arsenophenylglycin, Fuchsin und Trypanblau. 
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Bei dem Versuch I. trat sehr geringe Wirkung ein im Gegensatz zum Versuch II; hier schwanden schon 
nach 24 Stunden die Trypanosomen aus dem Blute. 
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Eine Durchsicht der vorstehenden Tabellen ergibt, daß in den Versuchen III bis XI bei einigen Tieren 
Rezidive auftraten; erst im Versuch XII, wo die Dosis sterilisans magna verabfolgt wurde, blieben Rezidive aus. 

In der Annahme, daß eine einmalige Injektion eines Mittels zur vollständigen Heilnng nicht genügt, 
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rezidivfrei. 

lin Versuch XIV wurden etwas größere Dosen gewählt (Arsenophenylglycin 0-0002, Fuchsin 0*001, 
Trypaublau 0-005). Hier trat der Tod bei einer Maus nach der zweiten Einspritzung nach 48, hei einer anderen 
Maus nach 24 Stunden ein. Die übrigen Mäuse sind rezidivfrei geblieben. 










III. Gruppe: Arsenophenylglyein, Tartarus stibiatus und Trypanblau. 

Bessere Resultate lieferten die Versuche, die wir in den nächsten Tabellen wiedergeben. Wir wählten 
eben Arsenophenylglycin und Trypanblau noch den Tartarus stibiatus. 
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Aus den Tabellen geht also hervor, daß sämtliche mit Trypanosomen infizierten Mäuse sowohl nach ein¬ 
maliger wie zweimaliger Injektion dieser letztgenannten Kombinationen rezidivfrei gebliehen sind. 
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Wenn wir die gewonnenen Resultate überblicken, so kommen wir zu 
dem Schlüsse, daß eine gute Heilwirkung sich erzielen läßt durch die 
Kombination von Arsenophenylglycin, Fnchsin, Trypanblau und Brech¬ 
weinstein, und zwar schon bei einmaliger Einspritzung; weniger wirksam 
ist die Kombination Arsenophenylgljcin, Fuchsin und Trypanblau bei ein¬ 
maliger Injektion; bei einer wiederholten zweiten Injektion derselben Kom¬ 
bination blieben Rezidive aus. Arsenophenylglyzin, Atoxyl und Acid. 
arsenicosum zeigten in der erwähnten Zusammenstellung bei weitem nicht 
so gute Heilerfolge. 

Die gebrauchten Dosen waren immer sehr klein. Bei der Anwendung 
eines einzigen Mittels mußten wir bedeutend größere Dosen verabreichen, 
um ev. Heilung herbeizuführen. Es liegt aber in der Kombination der 
verschiedensten Mittel ein bedeutender Vorteil, indem man dabei die großen 
Dosen der an sich schädlichen Arzneimittel ausschalten und mit möglichst 
kleinen Quantitäten, die für den Organismus vollkommen unschädlich sind, 
große Heileffekte erzielen kann. Der Angriffspunkt der Substanzen ist 
nicht nur an den Trypanosomenzellen, sondern auch an den Organen des 
Mäusekörpers ein verschiedener. Die Farbstoffe greifen an anderen Zellen 
der Maus an, als die Arsenikalien oder die Antimonpräparate. Durch die 
Kombinationsmethode haben wir erkannt, daß die Zusammenstellung von 
Mitteln ein und derselben Gruppe ungünstigere Resultate ergibt, als wenn 
man weit auseinanderstehenden Reihen angehörende Substanzen verwendet. 

Die dreifache Kombination: Arsenophenylglyzin, Tartarus stibiatus 
und Trypanblau, hat die günstigste Wirkung gehabt (Tabelle B). 

Die aus unseren Versuchen sich ergebenden Tatsachen erklären sich 
am zwanglosesten auf Grund der von Ehrlich vertretenen Anschauung, daß 
die Zelle verschiedene Rezeptoren für die einzelnen Arzneimittel besitzt. Es 
verlaufen dann mehrere chemische Eeaktionen gleichzeitig nebeneinander. 
Mag man die Mittel einzeln oder in Mischungen dem infizierten Organis¬ 
mus einverleiben, stets erkennt man aus dem günstigen Verlauf der Heil¬ 
versuche, daß die Zelle einen besonderen, für das angewandte Arzneimittel 
abgestimmten Rezeptor (Chemozeptor) besitzt. 

Zum Schlüsse möchten wir noch einige Versuche erwähnen, die in 
Tabelle A aufgezeichnet sind. 

Bei unseren früheren Kombinationsversuchen hatten wir die Mittel 
stets einzeln nacheinander an verschiedenen Körperstellen injiziert, und 
gerade durch diese Anordnung wurden die günstigen Resultate erzielt. 
In Tabelle A und B sind wir von dem alten Modus abgewichen. Wir 
haben die Mittel miteinander gemischt und dann injiziert, so z. B. 
Arsen und Tartarus stibiatus. Die Wirkung war keine glänzende. (Siehe 
Tabelle A.) 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Die Iyomblnationstherapie der Tbyi'anosomeninfektionkn. 3tH) 


Tabelle A. 
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Die Dosis der einzelnen Medikamente der Mischung: 

Arsenopbenylglycin 0-0002. Tartarus stibiatns O’OOOö. Trypanblau U'0025. 

Die Kenntnis der verschiedenen Angriffsstellen der Medikamente ist 
für das praktisch therapeutische Vorgehen von großer Wichtigkeit, da sie 
uns die Möglichkeit gibt, „durch Kombination mehrerer Mittel gegen die 
Krankheit vorzugehen“. 

Wir erfüllen damit das von Ehrlich geforderte Prinzip der Kombi¬ 
nationstherapie: den Feind von zwei oder drei Seiten gleichzeitig an¬ 
zugreifen und so zu bewirken, daß verschiedene Substanzen, von denen 
jede für sich nicht genügend wirkt, vereint einen vollen Erfolg herbei¬ 
führt. Von ähnlichen Gedanken, eine erhöhte Wirkung durch Arznei¬ 
gemische zu erreichen, ist auch Bürgi bei seinen Untersuchungen aus¬ 
gegangen. Er konnte feststellen, daß Narcotica, die in differenten Teilen 
des Zentralnervensystems ihre Angriffspunkte haben, bei Kombination eine 
stärkere Wirkung entfalten, als es der einfachen Summationswirkung ent¬ 
sprechen würde, wie sie bei Kombination von Mitteln mit gleichem An¬ 
griffspunkt beobachtet werden. Ich habe diese von Bürgi beobachtete 
Potenzierung der Wirkung von Narcoticagemischen bei meinen chemo- 
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therapeutischen Versuchen gleichfalls beobachtet. Es kann auch als be¬ 
wiesen gelten, daß die Desinfizientien an verschiedenen Stellen der 
Bakterienzelle ihre Angriffspunkte haben. Darauf beruht die geradezu 
elektive Wirkung mancher Desinfizientien gegenüber bestimmten Bakterien, 
woraus sich wiederum Gründe für die Notwendigkeit der Kombination 
von Desinfizientien in der Praxis ergeben. Bürgi hat den Nachweis einer 
Verstärkung der Wirkung der Antiseptica, die verschiedenen chemischen 
Gruppen angehören und dementsprechend mit nicht identischen Teilen 
der Bakterien sich binden, durch Versuche in vitro erbracht, die Analoga 
seiner Experimente mitNarcoticis darstellen. Man wird auf experimentellem 
Wege so zur Herstellung von sehr wirksamen, aber für den Organismus 
relatif ungiftigen Lösungen von desinfizierenden Mitteln gelangen. 


Zusammenfassung. 

1. Die Kombination mehrerer chemotherapeutisch wirksamer Sub¬ 
stanzen beiBehandlung der experimentellen Nagana-Trypanosomeninfektionen 
ergibt mit kleineren Mengen der einzelnen Heilmittel im Hinblick auf die 
Therapia sterilisans magna eine bessere Wirkung und einen sichereren 
Heileffekt, als mit größeren Dosen der einzelnen Komponenten der Arznei¬ 
mittel. 

2. Die Kombination von Mitteln aus ein und derselben chemischen 
Gruppe gibt ungünstigere Resultate bzw. des Heileffektes, als die Kombi¬ 
nation von Mitteln aus verschiedenen, chemisch weniger verwandten 
Gruppen. 

3. Die Kombination mehrerer Substanzen mit verschiedenen Angriffs¬ 
punkten im Sinne der Ehrlichschen Distributionsgesetze der Arzneimittel 
und Gifte, sowie in Analogie der Wirkung von Narcotica nach Bürgi, 
ermöglicht es, sterilisierende Arzneigemische herzustellen, die für den 
Gesamtorganismus relativ ungiftig sind verglichen mit der toxischen 
Wirkung der sterilisierenden Dosis der einzelnen Medikamente. 

4. Die besten Resultate erhält man durch Kombination von min¬ 
destens drei Arzneimitteln. 

5. Zur Erzielung sicherer Heilwirkungen bei den Nagana-Trypano¬ 
someninfektionen der Mäuse ist eine zweite Anwendung der kombinierten 
Arzneimittel angezeigt. Sie bringt den erwarteten Erfolg. 

6. Die Frage, welche Mittel sich zu einer Kombination zwecks Po¬ 
tenzierung der Wirkung eignen, kann nur experimentell an infizierten 
Tieren für die verschiedenen Tierarten und die verschiedenen Infektionen 
entschieden werden. 
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Über nitrose Gase und eine neue Schutzeinrichtung 
gegen ihre Giftwirkung in der Metallbeizerei. 

Von 

Ii. Lewin. 


1. Die beim Beizprozeß entstehenden Schädlichkeiten. 

Die nitrosen Gase stellen die Summe mehrerer niederer Oxydations¬ 
stufen des Stickstoffes dar, die als Gifte fast immer synergetisch wirken. 
Sie haben sehr verschiedene Quellen. Überall da, wo Salpetersäure in 
geeigneter Konzentration auf Kupfer und Kupferlegierungen, auf Zink, 
Quecksilber, Silberblei usw. ein wirkt, findet ihre Reduktion statt. Die 
Metalle ziehen einen Teil ihres Sauerstoffs an sich, gehen zuerst in Oxyde 
und dann in Gegenwart von noch unzersetzter Säure in die Nitrate über: 

(1) 2 HN0 3 + 3 Cu =3 CuO + H 2 0 + 2 NO und 

(2) 6 HN0 3 + 3 CuO = 3 Cu (N0 3 ) 2 +3H 2 0. 

In der Metalltechnik ist die Nutzbarmachung dieses chemischen Vor¬ 
ganges eine Notwendigkeit. Denn wohl fast alles Gußgut und sehr viele 
durch Pressen oder andere Bearbeitung gewonnene Metallgegenstände aus 
Kupfer und Kupferlegierungen bedürfen vor der endlichen Verarbeitung 
einer Reinigung. Leider bedingt jedoch die Behandlung mit Salpeter¬ 
säure die Bildung niederer Oxyde des Stickstoffs, die durch ihre Eigen¬ 
schaften nicht nur ein leichteres Eindringen in den menschlichen Körper, 
sondern auch sehr unangenehme toxische Wirkungen entfalten. Wie immer 
man die Umsetzung der Salpetersäure mit Kupfer in den einzelnen Phasen 
verlaufen läßt, so wird schließlich das Resultat in der folgenden Gleichung 
den richtigen Gesamtausdruck finden: 

J*_Cu_ + 8 HNO s = 3 Cu (N0 3 ) 2 + JUH^O + _2N0_ 

Kupfer Salpetersäure Salpeters. Kupfer Wasser Stickoxyd 

ZhlUcbr. f. Hygiene. LXVIII 
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Neben Kupfernitrat entwickelt sich mithin Stickoxyd. Dieses farblose Gas 
bleibt unter den gewöhnlichen Bedingungen seines Entstehens nicht als 
solches unverändert. Es verbindet sich bei gewöhnlicher Temperatur mit 
dem Sauerstoff der Luft. Dadurch entstehen unter Erwärmung rotbraune 
Dämpfe von Stickstoffdioxyd: 

J^NO +_0 2 = 2_NO, 

Stickoxyd Sauer- Stickstoff¬ 
stoff dioxyd 

oder: 2 NO + 0 8 «** N # 0 4 

Stickstofftetroxyd 

Der Dampf des Stickstoffperoxyds ist ein Gemenge von Stickstoffdioxyd 
und dem polymeren Stickstofftetroxyd. Temperatur und Drück bestimmen 
die Mengenverhältnisse eines jeden. Bei steigender Temperatur — die 
sich auch bei dem Metallbeizprozeß einstellt — findet ein Zerfall der 
Moleküle des farblosen Stickstofftetroxyds in solche des tiefbraunen, bzw. 
schwarzroten Stickstoffdioxyds und bei abnehmender Temperatur der um¬ 
gekehrte Vorgang statt: 

N,0 4 ^2N0 f . 

Hiernach würden als Schädiger der Gesundheit das Stickoxyd und 
die daraus hervorgehenden Stickstoffdioxyd und das polymere Stickstoff¬ 
tetroxyd in Frage kommen. Aber damit ist der Kreis der gasigen Schä¬ 
diger vielleicht noch nicht erschöpft. Denn weder Stickstoffdioxyd noch 
das Tetroxyd bleiben unverändert. 

Stickstoffdioxyd zerfällt mit Wasser wieder in Salpetersäure und 
salpetrige Säure: 

2 NOj + H 2 0 = HNO s + HNOj. 

Gewisse toxikologische Erfahrungen legen die Annahme nahe, daß 
— wenn auch nur kleine Mengen — salpetriger Säure bzw. ihres An¬ 
hydrides, also des Stickstofftetroxydes, bei der Einwirkung der „nitrosen 
Gase“ auf den Menschen beteiligt sind. 

Mannigfaltige äußere Bedingungen können nach alledem eine fort¬ 
laufende Metamorphose der mit Luft oder Wasser bei niederen oder höheren 
Temperaturen oder bei verschiedenen Drückverhältnissen in Berührung 
tretenden Stickstoffoxyde veranlassen. 

Für die praktisch toxikologischen Verhältnisse genügt es, auf die 
Möglichkeiten hingewiesen zu haben, die bei dem chemischen Prozeß des 
Metallbeizens zur Bildung gasiger Stoffe führen, die in erster Reihe auf 
den Arbeiter, sodann aber auch auf diejenigen einwirken können, die nicht 
direkt mit dem Prozesse zu tun haben. Seit Dezennien sind die mannig¬ 
faltigsten Vorschläge gemacht worden, um diesen Gefahren der nitrosen 
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Gase zu begegnen. Es ist selbstverständlich, daß einheitliche Sicherungen 
gegen diese in so vielfältigen und verschiedenartigen Betrieben entstehen* 
den Gifte zu geben unmöglich ist. Nur ein ganz intimes Eingehen auf 
jeden speziellen technischen Prozeß, der zu ihrer Entwicklung führt, kann 
die zeitlich vollendetsten und zweckmäßigsten technischen Abwehreinrich¬ 
tungen ermöglichen. Und falls man einmal an die Emanierung von 
Arbeiterschutzbestimmungen gegen die Schädigungen durch nitrose Gase 
gehen sollte, so wird dieser Gesichtspunkt die Grundlage bilden müssen. 
Ich verkenne aber auch keinen Augenblick die Schwierigkeiten, die sich 
der Durchführung solcher Vorschriften selbst auf Teilgebieten der über¬ 
haupt möglichen gewerblichen Entstehung der nitrosen Gase, wenn sie 
erfolgreich sein sollen, entgegenstellen. Es gibt Bildungsmöglichkeiten 
dieser Gase, die sich nur in Großbetrieben verwirklichen, wie z. B. in 
Nitrieranstalten. Hier werden gesetzliche Schutzmaßregeln sich technisch 
durchführen lassen und wirtschaftlich werden sie nicht allzu schwer be¬ 
lastend empfunden werden. Anders liegen die Verhältnisse in Betrieben, 
zu denen auch die genehmigungspflichtige Metallbeizerei gehört. Hier 
finden sich ganz kleine, mittlere und große Anlagen, in denen der Ver¬ 
wirklichung der besten Ideen zur Beseitigung der nitrosen Gase aus ört¬ 
lichen und wirtschaftlichen Gründen sehr verschiedene Widerstände ent¬ 
gegengesetzt werden. So sehr es wünschenswert, ja sogar notwendig sein 
wird, auf diesem Gebiete gesetzgeberisch vorzugehen, so wird man doch 
auf die ökonomischen Verhältnisse Rücksicht nehmen müssen und bei 
kleinen Anlagen nur das Notwendige, bei großen das Beste und Voll¬ 
ständigste anordnen. Aus dem, was große Betriebe in Vollkommenheit 
darbieten, kann für die kleinen — nur quantitativ nicht qualitativ anders — 
das beste herausgeschält werden. Wohl könnte dies als ein Messen mit 
zweierlei Maß erscheinen. Tatsächlich besteht aber die ausgleichende Ge¬ 
rechtigkeit darin, daß in den Großbetrieben ein Vielfaches der Schädlich¬ 
keit, also auch der toxischen Energie, produziert wird, gegenüber kleinen 
Betrieben. Die auf den Arbeiterschutz hinzielenden Besserungen haben 
hier wie dort die gleiche Wurzel: das Bedürfnis und die Notwendigkeit. 
Beiden kann immer nur relativ, nie absolut genügt werden. 

2. Die Folgen der Einatmung von nitrosen Gasen. 

Es ist zuvörderst darauf hinzuweisen, daß, während reines Stickstoff¬ 
oxyd Lackmus nicht rötet, das Stickstoffdioxyd an der Luft alsbald eine 
saure Reaktion annimmt. An den zugänglichen Schleimhäuten tritt des¬ 
wegen eine Säurewirkung ein. In dieser ist der gleichsinnige Einfluß 
anderer saurer niedriger Oxydationsstufen des Stickstoffs mit einbegriffen. 

26 * 
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Di« akute Einwirkung kann an der Augenbindebaut Entzündung, und, 
wenn die Gase konzentriert an die Hornhaut kommen, auch eine Schädi¬ 
gung dieses Organs veranlassen. In einem Falle entstanden durch 
Schlafen in einem Zimmer, in dem sich diese Gase während der Nacht 
entwickelt hatten, schwere Sehstörungen. Das akute Vergiftungsbild wird 
aber meistens beherrscht von den Folgen der an den Luftwegen sich ab¬ 
spielenden Veränderungen. Die Glottis schließt sich beim plötzlichen Ein¬ 
dringen der Schädlichkeiten, und wenn sie sich auch bald wieder öffnet, 
so ist in der Zwischenzeit der Betroffene von Atemnot heimgesucht 
Entzündliche Schwellung der oberen und tieferen Luftwege kann folgen. 
Die hier in Frage kommenden Gase gehören nach der wissenschaftlichen 
Klassifizierung zu den „irrespirablen“. Diese Bezeichnung ist deswegen 
irreführend, weil sie einschließt, daß eine solche Substanz nicht in die 
Lunge gelangen, also auch nicht resorbiert werden kann. Jedes Gas 
und jeder Dampf ist aber so weit respirabel, daß er eine All¬ 
gemeinvergiftung, bzw. eine Lungenentzündung erzeugen 
kann. Dies ist auch bei den nitrosen Gasen der Fall, die bei dem 
Metallbeizen einem Unglücklichen in größerer Menge in die Luftwege 
gelangen und hier, außer den genannten örtlichen entzündlichen Schleim¬ 
hautveränderungen, Alveolarschädigungen usw. eine Umwandlung beträcht¬ 
licher Mengen von Oxyhämoglobin in Methämoglobin und schwere funk¬ 
tionelle Störungen im Zentralnervensystem veranlassen können. Diese 
letzteren hat man — meiner Ansicht nach mit nicht genügender Be¬ 
gründung — als reflektorische Wirkung der durch die inhalierten Gase 
bedingten Reizung der Nerven im Respirationstraktus auffassen wollen. 

Oft kommt es vor, daß nach dem Vorübergehen solcher böser Sym¬ 
ptome eine scheinbare Besserung eintritt, die aber nach 1 bis 3 Tagen 
von meist zum Tode führenden Atmungs- bzw. Herzstörungen gefolgt 
wird, oder daß die Primärsymptome nur gering sind und nach einem 
ebenso langen Intervall Verschlimmerung und Tod eintreten. Solche töd¬ 
lichen Ausgänge kommen im Gewerbebetriebe noch immer vor. 

Dieser gewöhnlich unerwartete und nicht immer verstandene Verlauf 
findet seine einfachste Erklärung in einer ausbleibenden Regulation an 
den Schleimhäuten der Luftwege. Die Blutveränderungen bilden sich, 
wenn sie nicht gerade sehr viel von den roten Blutkörperchen bzw. dem 
Blutrot funktionell inaktiviert haben, leicht zurück. Ich habe auch sehr 
schwere Fälle von Methämoglobinämie mit den bedrohlichsten Gehirn¬ 
symptomen sich verhältnismäßig schnell zurückbilden sehen. 1 Bei so ge¬ 
arteten Giften, die, wie die nitrosen Gase auch zuerst und am stärksten 


* L. Lewin, Archiv jür experimentelle Pathologie. 1895. Bd. XXXV. S. 401- 
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die oberen Luftwege materiell schädigen, führt gewöhnlich die primäre 
Entzündung der Bronchialschleimhaut zu langsam anwachsender entzünd¬ 
licher Schwellung mit ödem, die bis zu den Alveolen fortschreiten kann. 
Die Folgen sind: schwere Atmungsbehinderung mit entsprechenden sub¬ 
jektiven Empfindungen und objektiven Befunden. Das Herz kann in der 
Funktion leiden, wenn, wie erwiesen wurde, auch Thromben in den feinen 
Lungengefäßen entstehen. Auch andere ge websreizende Gase, wie Am¬ 
moniak 1 , Salzsäure, Chlor usw. können erst einige Zeit nach der akuten 
Vergiftung durch den gleichen Mechanismus töten. So verlaufende Todes¬ 
fälle bei Metallbeizern sind mehrfach vorgekommen. 

Es besteht die durchaus falsche Annahme, daß innerlich ge¬ 
reichtes Chloroform ein Gegenmittel gegen die Folgen der Einatmung von 
nitrosen Gasen sei. Es tritt dieser Irrtum sogar noch wieder in den 
später anzuführenden amtlichen Hinweisen für die Gewerbeinspektoren 
zutage. Dies ist um so bedauerlicher, als dadurch ein gewisser Zwang 
ausgeübt werden kann, dieses hierfür untaugliche Mittel nicht nur 
vorrätig zu halten, sondern auch zu verabreichen. Schon an und für sich 
sollten therapeutische Maßregeln aus amtlichen Kundgebungen 
fortbleiben, wennschon aus keinem noch schwerer wiegenden Grunde, 
so doch dem, daß medizinische Anschauungen so schnell wechseln können, 
daß die Änderung amtlicher Wunsch- oder Befehlsäußerungen damit 
keinenfalls Schritt zu halten vermag. 

Medizinisch zeugt die Empfehlung des Chloroforms oder gar des 
Chloroformwassers oder von „Chloroformpillen“ gegen die schädlichen 
Wirkungen der nitrosen Gase sowohl von einem gänzlichen Verkennen 
des VergiftungsVorganges und seiner Wesenheit als auch der biologischen 
Eigenschaften des Chloroforms. Chloroform hat keinen Einfluß auf 
diese Vergiftung und kann ihn auch gar nicht haben. Empfehlens¬ 
wert sind unter den einfachen Eingriffen: nasse, kalte Umschläge auf 
Hals und Brust und Inhalationen verdünnter Lösungen von doppeltkohlen¬ 
saurem Natron mit Zusatz von etwas Gummilösung. 

Anders wie bei der akuten Vergiftung stellen sich die Einwirkungen 
der nitrosen Gase bei Arbeitern dar, die dauernd mit dem Metallbeizen 
beschäftigt sind und davon nur immer wenig aufnehmen und jedesmal 
nur in einer Konzentration, die Abwehräußeruug seitens des Körpers nicht 
veranlassen. Bei solchen Arbeitern haben die Gase Zeit, mehr noch an 
Veränderungen zu schaffen, als dies im akuten Ansturm einer großen 
Menge in hoher Konzentration möglich ist. 


* L. Lewin, Obergutachten für das Reichsversicherungsamt. Berliner klin. 
Wochenschrift . 1908. Xr. 42. 
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Die nitrosen Gase, wie andere sauere, flüchtige, giftige Produkte 
können bei einer derartigen häufig wiederholten, in irriger Auf¬ 
fassung als chronisch bezeichneten Vergiftung, eine Schädigung der 
Zähne veranlassen. 1 Sie beginnt mit Stumpfheitsgefühl und Rauhigkeit 
an den Schneidezähnen, welche glanzlos, gelblichbraun, empfindlich gegen 
irgendwelche äußere Reize oder stark schmerzhaft werden. Bald werden 
die Kronen mürbe, sie verkleinern sich mehr und mehr und verschwinden 
endlich in vorgeschrittenen Fällen gänzlich bis zu den Wurzeln. Der 
Verlauf ist so, daß die unteren Schneidezähne an ihrer Oberfläche nach 
vorn und unten, die oberen an ihrer Hinterfläche nach hinten und oben 
sich abschrägen, so daß solche Zähne der unteren Reihe eine schiefe, 
durch die ganze Dicke der Zahnkrone gehende Schleiffläche darbieten, 
welche die innere Struktur der Zahnkrone im schrägen Durchschnitt zeigt 
So schreitet die Abnutzung der ergriffenen Zähne, von der Schneidekante 
beginnend gegen den Zahnhals und bis zur Wurzel vor, so daß die Zähne 
immer kürzer werden. Wenn die Einschmelzung der Zähne bis an das 
Zahnfleisch und an den Kieferrand vorgedrungen ist, so legt sich das 
Zahnfleisch über den zurückbleibenden Wurzelstummel. Es ist nur die 
säurehaltige, beim Atmen an die Schneidezähne gelangende Luft als Ver¬ 
ursacher dieser Störung anzusehen, die, abhängig von individuellen Ver¬ 
hältnissen und den Arbeitsbedingungen, in der Stärke und der Verlaufsart 
Verschiedenheiten aufweisen kann. 

Reizerscheinungen am Zahnfleisch und der übrigen Mundschleimhaut 
machen sich unter solchen Umständen ebenfalls breit. Auch in den 
Magen gelangen solche sauren Gase mit dem Speichel bzw. durch das 
Luftschlucken, das jeder Mensch unbewußt oftmals am Tage vollzieht 
Reizerscheinungen an diesem Organ und eventuell auch am Darm mit 
den entsprechenden Funktionsstörungen sind die Folgen hiervon. Häufig 
entstehen auch Reizwirkungen in den Luftwegen, die, neben allem anderen, 
auch eine Disposition zu sekundären oder akzidentellen Erkrankungen an 
diesen Organen, wie z. B. zu Blutungen und Entzündung liefern. So 
sieht man unter anderem bei Metallbeizern, die unter ungünstigen Ver¬ 
hältnissen arbeiten, schon nach kurzer.Beschäftigungsdauer, und bei der 
Mehrzahl derselben längstens nach einigen Jahren Lungenblutungen und 
Lungenzerfall eintreten. Vereint mit derartigen Störungen oder statt 
ihrer können sich auch resorptive Symptome einstellen. Wie immer 
solche Gase eindringen, die Möglichkeit ist ihnen gegeben, zum aller¬ 
größten Teil in Salzform, z. B. als Nitrite, in die Säftemasse überzutreten. 
Hiermit ist eine Entziehung von Alkali verbunden. Diese veranlaßt im 


1 Vogt, Vierteljahrsschrift f. bffentl. Gesundheitspflege. Bd. XXX. 
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Laufe der Zeit in realem Zusammenwirken mit den neugebildeten toxischen 
Salzen tiefgreifende Störungen von Stoffwechselvorgängen mit Verände¬ 
rungen im Blute selbst. Das elende Aussehen vieler solcher Arbeiter 
spiegelt diese inneren Vorgänge wieder. Sie werden blaß, kachektisch, 
und Abhängigkeitsleiden, wie Muskelschwäche, Herzstörungen, nervöse 
Symptome u. a. m. lassen dann nicht lange auf sich warten. 

3. Abhilfen gegen die Gefahren durch nitrose Gase bei der 

Metallbeiznng. 

Seit etwa 40 Jahren ist hier und da ein schüchterner Versuch ge¬ 
macht worden, eine Besserung in der primitiven Art des Metallbeizens 
und Metallbrennens herbeizuführen, um dadurch auch den Metallarbeiter 
weniger der Gefahr der Vergiftung ausgesetzt sein zu lassen. In den 
Kleinbetrieben, bei Gürtlern usw. wurde und wird noch immer in Stein¬ 
gutgefäßen, die auf dem Boden stehen, gebeizt, so daß der Arbeiter den 
sich entwickelnden Gasen vollständig ausgesetzt ist Noch im Jahre 1901 
wurde aus dem Landespolizeibezirk Berlin amtlich mitgeteilt, daß in Metall¬ 
warenfabriken vielfach „die Unsitte herrsche“, kleine Mengen von Metall¬ 
teilen in kleinen offenen Gefäßen auf dem Hofe tunlichst in der Nähe 
des Brunnens oder Zapfhahns abzubrennen. Dabei stehe der Arbeiter in 
gebückter Haltung über dem Gefäße und atme die Dämpfe ein. Es ist 
sogar vorgekommen, daß innerhalb einer Werkstatt in einer eisernen, nur 
verzinkten Rinne gebeizt wurde. Dadurch wurde natürlich auch die Menge 
der sich entwickelnden nitrosen Gase gesteigert Der Arbeiter starb und 
der Werkmeister wurde zu einer empfindlichen Gefängnisstrafe verurteilt. 

Die einzige Schutzvorkehrung gegen diese Schädlichkeit bestand, wie 
amtlich noch 1888 mitgeteilt wurde, in manchen Betrieben darin, daß die 
Säuregefäße so hoch gestellt wurden, daß der Arbeiter noch eintauchen 
konnte, den Oberkörper aber zurückzubiegen hatte, und daß über den Ge¬ 
fäßen ein hölzerner Dämpfefang und ein bis über die Firsten der Häuser 
hinausreichendes Holzrohr angeordnet wurden. 

Im Jahre 1890 1 erschien für Berlin eine Polizei Verordnung, die fol¬ 
gendes bestimmte: 

1. Der Fußboden des Raumes, in welchem das Brennen von Metallen 
vorgenommen wird, ist so abzudecken, daß keine Säure über denselben 
hinaus abfließen oder in das Erdreich eindringen kann. Die verschütteten 
Säuren und Spülwasser sind vielmehr in einem im Fußboden anzubringenden 
Behälter zu sammeln und, bevor sie abfließen, durch Kalk zu neutralisieren. 

* Polizeiverordnung vom 21. November 1890. 
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2. Die Gefäße, in denen sich die Säuren befinden, müssen so hoch 
gestellt werden, daß ihre Oberkante 75 cm bis 1 m über den Fußboden 
hinaufreicht. 

3. Über den Gefäßen müssen die Säuredämpfe abgefangen und durch 
einen engen Schornstein mindestens 1 bis 2 m über die Nachbargebäude 
vollständig hinweggeführt werden. Die vollständige Abführung dieser 
Dämpfe ist durch maschinelle Absaugevorrichtungen, bzw. da, wo Dampf¬ 
kraft nicht vorhanden ist, durch eine im Schornstein anzubringende Gas¬ 
flamme sicherzustellen. 

Diese den Wirklichkeitsverhältnissen Rechnung tragende Verordnung 
konnte nur um ein Kleines die Gefahr mindern. Immerhin stellte sie 
einen Fortschritt dar. Sie wurde aber nur für solche Betriebe getroffen, 
die mehr als drei Arbeiter beschäftigen. Es wurde deshalb die Mehrzahl 
der noch kleineren Betriebe nicht davon berührt. Sie ist jetzt aufgehoben 
worden und für Preußen durch die später anzuführenden Überwachungs¬ 
grundsätze ersetzt worden. Nicht immer ist sie, wie ich aus eigner Er¬ 
fahrung weiß, befolgt worden. 

Das Verkennen der hohen toxischen Energie dieser Gase hat aber 
selbst bei Erfüllung solcher Forderungen Unglücksfolgen gehabt. So ge¬ 
schah es z. B. in einem Betriebe, daß trotz des Vorhandenseins eines gut 
ziehenden Abzuges, unter den der Trog mit Beizflüssigkeit gestellt war 
und unter dem auch tatsächlich gebeizt wurde, der zum ersten Male 
hierbei beschäftigte Beizer schon nach etwa einer Stunde krank wurde 
und nach etwa 24 Stunden starb. Er hatte nämlich die gebeizten Stücke 
aus dem sicheren Trog herausheben und dann in einem dicht neben dem 
Abzug im freien Arbeitsraum stehenden Bassin in fließendem Wasser ab¬ 
schwenken müssen. Der Eintritt von nitrosen Gasen in sein Atembereich 
war somit nur für den kurzen Zeitraum ermöglicht, den er brauchte, um 
die gebeizten Gegenstände von dem Abzug zum Schwenkbassin zu bringen. 

In einem anderen Werke glaubte man mittels eines Dampf¬ 
strahlgebläses die giftigen Gase absaugen zu können. Der Erfolg war 
so unzureichend, daß ein Beizer durch sie tödlich vergiftet wurde. Als 
Ersatz dieser Methoden wurde ein säurebeständiger Exhaustor aus 
Steinzeug angebracht, der befriedigend arbeitete. 

In einer Metallwarenfabrik wurde im Jahre 1897 die folgende An¬ 
ordnung getroffen: Die Säuregefäße stehen erhöht unter einem Überfang, 
so daß die Arbeiter beim Eintauchen der abzubrennenden Gegenstände 
sich nicht über die Gefäße zu bücken brauchen. Die schweren nitrosen 
Gase werden durch Öffnungen, welche unmittelbar hinter den Säuregefäßen 
in der Wand angebracht sind und bis zum Fußboden reichen, abgesogen. 
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Die Zugwirbung wird durch ein etwa 25 m hohes Tonrohr hervorgebracht, 
in welches auch die Heizgase der Glühöfen eingeleitet werden. Zur Ver¬ 
stärkung des Zuges wurde eiu Korb mit glühendem Koks in den Fuchs 
eingesetzt. 1 

Bis in die letzte Zeit hinein haben Arbeiter infolge von unrichtiger 
oder unvollkommener Entlüftung in Metallbeizen Schaden an ihrer Ge¬ 
sundheit erlitten oder dadurch ein vorzeitiges Ende gefunden. Noch im 
Jahre 1908 erlagen drei Metallbeizer den nitrosen Gasen. 

Vor zwei Jahren unternahm ich es, als Berater des Kabelwerks Ober¬ 
spree der Allgemeinen Elektrizitätsgesellschaft, die dort bestehenden Ver¬ 
hältnisse der Metallbeize, in der sehr beträchtliche Mengen von Metallen 
täglich mit Salpetersäure behandelt werden, zu ändern. Als Forderungen 
wollte ich erfüllt haben: 

1. Die Unterbringung der Beizerei in einem geschlossenen entlüft¬ 
baren und heizbaren Raume mit einem Fußbodenbelag, der jedes Ein¬ 
dringen von Säure ausschloß. 

2. Die Benutzung von säurefesten Gefäßen, die durch einen von 
sauren Gasen und Salpetersäurespritzern nicht angreifbaren Metalldecbel 
abgeschlossen werden können. 

3. Die Absaugung am Säuregefäß selbst und die Fortführung der 
nitrosen Gase und ihre möglichste chemische und toxische Inakti¬ 
vierung. 

4. Der Schutz der Arbeiter gegen die kleinen Gasmengen, die beim 
Herausheben eines mit Beizgut geladenen, von der Säure unangreifbaren 
Metallkorbes aus dem Säurebehälter frei herauskommen und 

5. eine Ausschaltung der Händearbeit mit dem Metallkorb für den 
Prozeß des Eintauchens. 

Ich bin bei der Direktion des Werkes bei diesem Unternehmen auf 
sehr hohes Maß von Entgegenkommen gestoßen, das als Grundlage die 
volle Erkenntnis des Wertes einer solchen vorbildlichen Einrichtung für 
die Arbeiter und die Produktion haben muß. Herr Direktor Weber und 
Herr Oberingenieur Mattem haben ihre reichen technischen Erfahrungen 
in den Dienst der Lösung dieses bis dahin noch unerfüllten Problems ge¬ 
stellt. Durch ein solches Zusammenarbeiten ist meiner Ansicht nach eine 
Anlage geschaffen worden, deren Herstellungskosten größere Werke ohne 
weiteres tragen können, aus der aber überall da, wo die räumlichen und 
andere Verhältnisse es verbieten den gleichen Aufwand zu machen, Teil¬ 
einrichtungen entnehmbar sind, die geeignet sein können, noch be- 

1 Jahresbericht der preu/3. Gewerberäte. 1897. S. 113. 
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stehende ungenügende Einrichtungen zur Inaktivierung der nitrosen Gase 
zu verbessern. Ich habe es für richtig gehalten, im Verein mit den 
Leitern des Werkes den maßgebenden Männern in dem Reichsamt des 
Innern und im preußischen Handelsministerium die Anlage nach ihrer 
Fertigstellung vorzuführen. Die von mir ins Leben gerufene Einrichtung 
hat deshalb auch wohl den Anlaß gegeben, daß dieser so wichtigen Frage 
der Beseitigung der nitrosen Gase amtlich von neuem näher getreten 
wurde. Die am 8. Februar 1911 veröffentlichten „Grundsätze für die 
gewerbepolizeiliche Überwachung der Metallbeizereien“ bilden eine Zu¬ 
sammenstellung der durch die nachfolgend geschilderten Betriebseinrichtung 
bereits ganz erfüllten und in anderen Betrieben erfüllungswerten For¬ 
derungen. 1 

1 1. Metallbeizereien (Metallbrennen) zum Beizen von Metallen mit Salpetersäure 
müssen von den sonstigen Arbeits- und von Wohnräumen durch dichte Wände ab¬ 
getrennt und so angeordnet sein, daß keine schädlichen Gase in andere Arbeits- und 
in Wohnräume gelangen können. Verbindungsöffnungen mit anderen Arbeits- und 
mit Wohnräumen sind durch selbsttätig zufallende, dicht schließende Türen ge¬ 
schlossen zu halten. 

2. Der Fußboden der Beizerei ist aus säurebeständigem Stoff (Steinplatten, 
harten Klinkern, Asphalt u. dergl., nicht Zement) undurchlässig und so herzustellen, 
daß Säuren und säurehaltige Spülwasser nach Sinklöchern ablaufen müssen. Der 
Anschluß des Fußbodens an die Umfassungswände ist säurefest und so herzustellen, 
daß letztere von Säure nicht zerstört werden können. Der Fußboden und die Seiten¬ 
wände müssen durch Abspritzen mit Wasser dauernd sauber gehalten werden. Die 
Sinklöcher sind durch säurebeständige Rohrleitungen (glasierte Tonröhren u. dergl., 
nicht Zementröhren) mit einem ebenfalls säurebeständigen Sammelbehälter zu ver¬ 
binden, in welchem sie vor weiterer Ableitung durch Kalk oder auf andere Weise 
neutralisiert werden. 

3. Die zum Beizen benutzten Säuregefäße müssen auf säurefestem Untergrund 
und wenn nicht auf andere Weise für den Schutz der Arbeiter gesorgt ist, so hoch 
aufgestellt werden, daß die Arbeiter durch die Säure und die Dämpfe möglichst 
wenig gefährdet werden. 

4. Metallbeizereien müssen durch Tageslicht und bei Dunkelheit durch künst¬ 
liche Beleuchtung so gut erhellt sein, wie es die Sicherheit des Betriebes erfordert 

5. Die Säuredämpfe sind an der Entstehungsstelle in wirksamer Weise abzu¬ 
fangen und so abzuführen, daß sie nicht in Wohn- oder Arbeitsräume dringen können. 

6. Das Ansetzen der Säure darf nur unter einem gut wirkenden Abzug erfolgen. 
Bei Nichtbenutzung der Beizerei sind die Säuregefäße dicht abzudecken. 

7. In der Beizerei selbst dürfen organische Stoffe wie Papier, Holz, Stroh. 
Kohlen, Gewebe u. dergl. nicht aufbewahrt werden. 

8. Jugendliche Arbeiter dürfen in der Beizerei nicht beschäftigt werden. Den 
Beizarbeitern sind Schutzmittel wie Gummihandschuhe u. dergl. zur Verfügung zu 
stellen. 

9. Der Genuß von Branntwein ist in der Beizerei zu untersagen. Personen, 
die zu übermäßigem Genüsse von Spirituosen neigen, sind von der Beschäftigung in 
der Beizerei auszuschließen. 
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Wie ausdrücklich hervorgehoben wird, soll der Gewerbeinspektor nicht 
an den Wortlaut dieser „Grundsätze“ gebunden, sondern verpflichtet sein, 
für jeden einzelnen Betrieb zu prüfen, welche Anforderungen darin mit 
Rücksicht auf die Sicherheit der Arbeiter gestellt werden müssen. Wie 
aus dem Folgenden ersichtlich sein wird, sind nicht nur die „Grundsätze“ 
bereits vor etwa 2 Jahren im Kabelwerk verwirklicht, sondern über die¬ 
selben hinaus ein bedeutendes Mehr von Sicherung geschaffen worden. 


Die Beizerei ist in einem freistehenden Fachwerkgebäude unter¬ 
gebracht. Sie hat eine Länge von 12*7 m , eine Breite von 5*9 m und 
eine Höhe von 3 •4®, mithin einen Luftraum von 2547 cbm . Sie wird 
nach oben abgeschlossen durch ein halbes Satteldach mit drei Lüftungs- 
latemen Ä. Zwei in der Längsachse des Raumes gelegene Türen führen 
ins Freie. Sie hat ferner acht Fenster B von 1-10“ und 0*7 m Höhe, 
die durch einen vertikalen Drehflügel geschlossen und geöffnet werden 
können. Ich halte diesen Mechanismus wegen der leichten Betätigung 
für besonders empfehlenswert. 

Die Beleuchtung des Raumes erfolgt durch zwei Quecksilberdampf¬ 
lampen zu je 800 Kerzen. 

Die Erwärmung geschieht durch Heizkörper C mit 10*1“ Heizfläche. 

Der Fußboden ist aus Haltbarkeitsgründen und der Möglichkeit einer 
leichten Reinigung mit an ihrer Oberfläche geriffelten Eisenklinkern belegt. 

Der Raum ist in der Längsrichtung durch eine Trennungswand B 
in zwei Teile geteilt. Ich hatte ursprünglich diese Wand bis zum Dach 
führen lassen wollen, um eine 'völlige Trennung von dem eigentlichen 
Beizraum zu erzielen. Sie wurde aber vorerst aus technischen Gründen, 
besonders wegen der gleich zu beschreibenden Laufbahn E, nur 2*2 m 
hoch gezogen. Es hat sich herausgestellt, daß sie auch schon in ihrer 
jetzigen Gestalt dem durch sie vom eigentlichen Beizraum getrennten, 
bedienenden Arbeiter den erwarteten Schutz gegen Schädlichkeiten aus 
dem Beizraum gibt. Sie besteht in ihrem unteren Teile bis zu einer 

# 

10. Als Gegenmittel gegen Einatmung (?!) von nitrosen Dämpfen ist Chloroform¬ 
wasser bereit zu halten und die Möglichkeit der Sauerstoffatmung vorzusehen. Wo 
Einrichtungen der letztbezeichneten Art nicht vorhanden sind, ist durch Anschlag 
auf die Sauerstoffapparate und Wiederbelebungsapparate der nächsten Feuerwache, 
hinzuweisen. 

11. In jeder Beizerei ist auf die Gefahr der Vergiftung durch Einatmung ni¬ 
troser, rotbrauner Dämpfe mittels auffallenden Anschlags eindringlich aufmerksam 
zu machen und anzuraten, nach Einatmung größerer Mengen dieser Dämpfe, auch 
bei scheinbarem Wohlbefinden, sofort den Arzt aufzusuchen und Gegenmittel anzu¬ 
wenden. 
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Höhe von 1 - 3 ra aus Aluminiumblech, in ihrem oberen bis zu einer Höhe 
von 90 cm trägt sie Fenster. Diese Trennungswand ist nicht über die 


Fig. 1. Vorderer Beizraum. 


Fig. 2. Hinterer Beizraum. 

ganze Länge des Raumes geführt. Sie läßt oben und unten je ein Stück 
von 2 ra bzw. 3 • 4 ra zwecks besserer Beschickung und Entladung der Beiz¬ 
einrichtung frei. 
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Die Aufnahmen (Figg. 1 und 2) geben ein Bild der durch diese 
Trennungswand geschaffenen Verhältnisse. 

Der ganze Fußboden des hinteren Beizraumes ist so angelegt, daß 
er durch Dauerspölung von der Trennungswand aus nach einem im 
Hintergründe angelegten Gully abgespült werden kann, so daß etwa ab¬ 
gespritzte Säure in sehr starker Verdünnung aus dem Raume entfernt wird. 

Der Arbeiter kann außerdem durch einen Hydranten den vorderen 
Beizraum je nach Bedarf abspülen. 

Die Fortführung sämtlicher Wässer des Betriebes geschieht durch 
drei Gullys. Die Entsäuerung vollzieht sich in einer Grube durch Kalk¬ 
milch. 

In dem hinteren Beizraum, dessen Inhalt in den folgenden 
Schnitten (Figg. 3 und 4) wiedergegeben ist, spielen sich die Beizvorgänge 
ab, und dort ist alles das außerdem in Tätigkeit, was ich zur Ent¬ 
giftung der Beizgefäße bzw. des Raumes für erforderlich erachtete. 

Die zur Aufnahme der Salpetersäure F und des ersten Spülwassers Z x 
dienenden, schon früher in Gebrauch gewesenen Steinzeuggefäße haben 
einen oberen Durchmesser von 1000 mm und stehen auf einem aus säure¬ 
beständigem Zement gefertigten Sockel G von 120 mm Höhe. Sie sind 
mit einer Schutzhaube H aus Aluminium, dem Metall, das durch die 
Salpetersäure nicbt angegriffen wird, überdeckt. Das Säuregefäß ist für 
sich 1 • 1 ra hoch. Die Aluminiumhaube ist nach oben durch einen zwei¬ 
teiligen Deckel J abgeschlossen, dessen Hälften durch Scharniere mit der 
Haube verbunden sind. Beide Hälften lassen sich durch Betätigung eines 
im äußeren Beizraum hart an der Aluminiumwand liegenden Fußhebel K 
öffnen. Es würden somit das Säure- und erste Spülwassergefäß mit der 
Haube bei geschlossenem Deckel ein völlig gegen außen abgeschlossenes 
Ganze darstellen, wenn nicht zur Durchführung der Aluminium-Hänge¬ 
stange L mit dem siebartig durchbrochenen Aluminiumkorbe M, der das 
Beizgut trägt, ein Längsschlitz N vorhanden wäre. Aus dem mit Beizgut 
beschickten oder untätigen Salpetersäuregefaß ist aber ein Entweichen 
von Stickoxyden beim Öffnen des Haubendeckels oder durch den Schlitz 
unmöglich, weil innerhalb der Haube Kräfte wirken, die die Gase zur 
Absaugung bringen. Denn die Haube ist in zweckentsprechender Weise 
mit einem Rohranschluß 0 versehen, der sie mit einem säurefesten Stein¬ 
zeugventilator P der Deutschen Ton- und Steinzeugwerke March A.-G. 
verbindet. In der Verbindungsleituug zwischen ihm und dem Exhaustor 
sind zwei Flüssigkeitsabscheider Q zum Zwecke des Festhaltens vom Luft¬ 
strom mitgerissener Säureteilchen eingebaut. Der Steinzeugventilator wird 
direkt gekuppelt durch einen, zum Schutz gegen die Einwirkung von 
Säuredämpfen außerhalb des Beizraumes JR aufgesteilten, Drehstrom- 
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elektromotor mit 1500 Touren angetrieben. Die Ventilatorleistuug^be¬ 
trägt 40 cbm in der Minute gegen einen Druck von 70 mra Wassersäule.^ 
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Die vom Ventilator angesogene, gasgeschwängerte Luft bläst derselben 
in den unteren Teil eines Kondensationstormes S, der, anfangs aus Holz 
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konstruiert, bald der Haltbarkeit und hohem Leistung wegen durch einen 
tonummantelten sogenannten Sternplattenturm aus derselben Quelle wie 
der Steinzeugventilator ersetzt wurde. Er enthält Reihen von aufeinander¬ 
sitzenden, kurzen Steinzeugröhrenkörpern T von 1000 mm lichter Weite. Die 
Körper sind im Innern mit schräggestellten, mit Vertiefungen und Rinnen 
versehenen Rieselplatten besetzt, welche von einer über dem Apparat an¬ 
geordneten Wasserzuflußanlage berieselt werden. Die Konstruktion der 
Platten ermöglicht eine außerordentlich große Berührung der Gase mit 
dem Rieselwasser, wodurch ihre Kondensation bzw. Lösung so vollständig 
wie möglich sich vollzieht. Begünstigend hierfür wirkt natürlich, daß 
das auch kühlende Rieselwasser der Stromrichtung der vom Ventilator 
geförderten, mit Säuredämpfen geschwängerten Luft entgegen läuft. Was 
trotzdem an Gasen mit der Luft entweichen kann, nimmt durch einen 
am oberen Röhrenkörper angeordneten Auslaß U seinen Weg ins Freie. 

Für die Bedienung der Beize war eine leichte Beförderung des 
Beizgutes in die einzelnen Gefäße erforderlich. Hierfür wurde, wie Fig. 2 
und schematisch noch besser Fig. 5 erkennen läßt, an der Trennungs¬ 
wand D eine Laufbahn E mit verschiebbarer Katze angebracht. An 
ihr ist mittels Aluminiumgehänge L ein aus Aluminium gefertigter, 
mit Sieblöchern versehener Korb M zur Aufnahme der Beizobjekte be¬ 
festigt. Der Korb kann mit Hilfe der Katze in horizontaler und verti¬ 
kaler Richtung in einer Ebene beliebig mittels Kettentriebes bewegt 
werden. Nachdem der Beizkorb mit dem durch eine warme Natrium¬ 
karbonatlösung V vorgereinigten und in Wasser W gespülten Metallgefäß 
(Fig. 3) gefüllt ist, wird er mit der Winde angehoben und durch seit¬ 
liche Verschiebung der Katze über die Mitte des Säuregefäßes gebracht. 
Durch die Betätigung des Fußtrittes wird der Haubendeckel geöffnet, 
dann der Korb in die Säure gesenkt und darin die notwendige Zeit be¬ 
lassen. Diese Situation gibt der folgende Schnitt (Fig. 5) wieder. 

Alsdann wird der Korb so gehoben, daß er über den Rand des Stein¬ 
zeuggefäßes überführt ist. Um noch dem Beizgut anhaftende Säure zu 
entfernen, faßt jetzt der Arbeiter mit einem von außen zu betätigenden 
Schüttelhebel X das Aluminiumgehänge und schüttelt den Korb. Alsdann 
bringt er diesen in das daneben und noch unter der Aluminiumhaube 
liegende Spülgefäß Y und beseitigt in ihm durch mehrmaliges Heben 
und Senken des Beizkorbes den Rest der Säuren. Nach einer letzten 
Spülung in heißem Wasser Z ist der Prozeß der Beizung beendet. 

Die Anlage hat in jeder Beziehung bisher die Forderungen erfüllt, 
die an sie gestellt wurden. Ich glaube nicht, daß an ihr noch wesentliche 
Verbesserungen vorgeuommen werden können. Der Schutz der Arbeiter 
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vor den nitrosen Gasen, der mich veranlaßte, dem hier gelösten Problem 
näher zu treten, ist für größere Werke jetzt durchführbar und kleinere 


A L uftungsfat+rrrw 
C Natzkörpar 
D Tr+nnungswvnd 
£ Laufbahn 


£ Sofaatertcn/ragafäi 
G ZamantsocAa/ 

H Schutzhauba 
/ DacAaJ 


A4 AJümtntomkorb 
Q fX/ss&tmtsodtcAexJbr 

A OrahUrommotor 
S /roncAntobonsLumr 
U AusA>4 


£'9.5. 


Betriebe werden manches aus dem Verwirklichten für den gleichen Zweck 
entnehmen können. 
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[Aus der Bakteriolog. Abteilung des Pathologischen Instituts in Berlin.] 


Experimentell -therapeutische Studien 
bei Trypanosomeninfektionen. 

Von 

J. Morgenroth und F. Bosenthal. 


I. Mitteilung. 1 

Über die Wirkung des Kaliumanlimonyltartrats auf die 
Trypanosomeninfektion der Mäuse. 

Es liegen jetzt eine große Anzahl von Versuchen vor, welche sich 
mit der Wirkung der Antimonverhindungen bei Trypanosomenerkrankungen 
beschäftigen; meist beziehen sie sich auf den Brechweinstein, das Kalium- 
antimonyltartrat, zum Teil auf andere, bekannte oder auch nach dem Muster 
des Atoxyls hergestellte neue Verbindungen des Antimons. 2 Man verdankt 
Mesnil und Nicolle und vor allem H. G. Plimmer, sowie seinen Mit¬ 
arbeitern Thomsen, Bateman und Fry die Kenntnis der energischen 
Wirkung, welche Verbindungen des Antimons auf die Trypanosomeninfek¬ 
tion der Versuchstiere ausüben. 

Was die bisherigen Beobachtungen über das Eintreten einer Antimou- 
festigkeit betrilft, so stimmen sie in einem wesentlichen Punkt überein. 
Es ist keinem der Untersucher gelungen, durch fortgesetzte Behandlung 
eines Trypauosomenstammes mit Antimonverbindungen allein eine 
antimonfeste Rasse zu erzielen. 

1 Das Ergebnis dieser Versuche wurde bereits kurz in der Gesellschaft der 
Charite-Arzte vom 3. November 1910 mitgeteilt. Berliner klin. Wochenschrift. 1911. 
Nr. 2. 

8 Wir besprechen hier die ausgedehnte Literatur dieses Gebietes nicht und ver¬ 
weisen auf die vortreffliche Bibliographie und die liefe rate, welche von dem Sleeping 
Sickness Bureau in London veröffentlicht werden. 
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Eine vorübergehende Festigkeit ist einige Male beschrieben. Plimmer 
und Bateman 1 berichten über eine Beobachtung an mit Nagana infi¬ 
zierten Hatten, die mit großen Dosen Natriumantimonyltartrat behandelt 
waren. Zwei Hatten starben nach dem zweiten Hezidiv mit lebenden 
Trypanosomen im Blut, welche antimonfest geworden waren; die letzten 
Dosen Antimon entfernten die Trypanosomen nicht aus dem Blut, führten 
auch zu keiner Verminderung. Die Festigkeit blieb nicht lange erhalten, 
schon in der zweiten Passage schienen die Trypanosomen in ihrer Em¬ 
pfindlichkeit gegen Antimon wieder normal geworden zu sein. 

Plimmer und Bateman bestätigen damit die Beobachtungen von 
Mesnil und Brimont 2 an mit Nagana infizierten Mäusen. Diese Autoren 
beobachteten öfters, daß nach mehrmaliger Behandlung der Rezidive mit 
Kaliumantimonyltartrat die Trypanosomen schließlich nicht mehr beeinflußt 
werden, aber nach Übertragung auf eine andere Maus war die Empfind¬ 
lichkeit gegen das Mittel wieder dieselbe wie die des ursprünglichen 
Stammes. 

Auch Ehrlich 3 4 5 * scheint durch Behandlung mit Antimon allein nicht 
zu einer direkten Festigung gegen Antimonpräparate gelangt zu sein. Dies 
dürfte aus folgender Bemerkung hervorgehen: „Nach unseren Beobach¬ 
tungen scheint es, daß man die allerhöchsten Grade der Festigkeit speziell 
gegen Antimon und arsenige Säure, wenigstens an kleinen Versuchstieren, 
nur erreichen kann auf einem Umwege, indem man von verschiedenen 
Arsanilstämmen ausgeht.“ 

Neuerdings hat Heckenroth* [in Mesnils Laboratorium die Be¬ 
mühungen von neuem aufgenommen, ohne Umwege zu antimonfesten 
Trypanosomen zu gelangen. Übereinstimmend mit den früheren Beob¬ 
achtungen sah auch dieser Autor nach mehrmaliger erfolgreicher Behand¬ 
lung der Rezidive mit Brechweinstein bei einem Teil der Mäuse schließ¬ 
lich eine erhebliche Resistenz der Trypanosomen eintreten. Die primäre 
Resistenz trat nicht regelmäßig ein und blieb bei 27 von 48 Mäusen voll¬ 
ständig aus. Wurden die resistenten Trypanosomen auf frische Mäuse 
übertragen, so konnte keine Dauer dieser Resistenz beobachtet werden. Eine 
Ausnahme von der beobachteten Regel machen zwei Fälle, bei welchen die 
Resistenz noch in der ersten Passage erhalten blieb, um aber dann wieder 
zu verschwinden. Nähere Angaben über den Grad dieser Resistenz fehlen. 8 

1 Plimmer u. Bateman, Proceed Roy.Soc. 1908. Vol. LXXX. p. 477. 

* Mesnil u. Brimont, Compt, rend. soc. bioL 1908. T. LX1V. p. 820 und 
Annales de V Institut Pasteur, 1908. T. XXII. p. 856. 

3 Ehrlich, Chem. Ber, Jahrg. XLII. S. 1. 

4 Heckenroth, Annales de VInstitut Pasteur. 1910. T. XXIV. p. 721. 

5 Brieflich teilte Breinl an den Herausgeber des „Sleeping Sickuess Bureau- 

27* 
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Wenn man auf Grund dieser Versuche aunehmen darf, daß eine 
direkte Festigung gegen Antimon auf dem üblichen Wege kaum zu er¬ 
zielen ist, so ist von um so größerer Bedeutung die Erkenntnis, daß auf 
indirektem Wege eine Festigung erreicht werden kann. Für unsere 
weiteren Auseinandersetzungen sind die Einzelheiten dieser Versuche nicht 
von Bedeutung, und wir führen dieselben deshalb nur summarisch an. 
Mesnil und Brimont 1 konnten einen Surrastamm, den sie zuerst atoxyl- 
fest gemacht hatten, dann auch leicht gegen Brechweinstein festigen. 
Ehrlich 2 behandelte einen Naganastamm bis zur Festigung, zunächst 
mit Arsacetin, dann mit Arsenophenylglyzin; eine weitere Behandlung mit 
arseniger Säure festigte den Stamm gegen Kaliumantimonyltratrat. Endlich 
beobachtete Ehrlich* einmal einen brechweinsteinfesten Stamm, der durch 
ausschließliche Behandlung mit Arsenophenylglyzin erzielt worden war. 

Wir möchten zunächst über unsere Versuche berichten, die wir mit 
einem Stamm von Nagana und von Dourine angestellt haben. 

Beide Stämme verdanken wir Herrn Dr. von Prowazek vom Ham¬ 
burger Institut für Schiffs- und Tropenkrankheiten. 

Als Grundlage aller Versuche mußte zunächst eine sorgfältige Ein¬ 
stellung in bezug auf die trypanozide Wirkung unseres Präparates vor¬ 
genommen werden. Es ist dies um so notwendiger, als die mehr oder 
weniger genauen Angaben anderer Autoren immer nur für den jeweils 
benutzten Stamm Geltung haben und nicht einmal als endgültige Fest¬ 
stellungen für diesen zu betrachten sind, da zweifellos eine spontane 
Veränderung der Trypanosomenstämme in ihrem Verhalten zu Arznei¬ 
mitteln im Laufe der Zeit eiutreten kann. Es ist daher notwendig, für 
jede ausgedehnte Versuchsreihe immer von neuem] die wichtigsten Kon¬ 
stanten festzustellen, wie das hier geschehen ist. 

Wir bemühten uns zunächst, bei dem in unserem Laboratorium ge¬ 
züchteten Stamme von Nagana und Dourine die Heilwirkung zu ermitteln bei 
Injektion der Brechweinsteinlösung, nachdem die Infektion einen hohen Grad 
erreicht hatte, also etwa 1 bis 2 Tage vor dem sicheren Tode der Tiere. 

Die Versuche wurden an Mäusen von 15 bis 20* rm angestellt. Die In¬ 
fektion geschah subkutan oder intraperitoneal, und ihr gleichmäßiger Ver¬ 
lauf wurde durch Kontrollversuche, wie wir sie in den Tabellen mitteilen, 
gewährleistet. 

Bulletin“ mit, „that resistence to tartar emetic is raore casily developed than resi- 
stance to atoxyl.“ Sleep. Sickn. Bur. Bull. 1908. No. 1. p. 17. 

1 A. a. O. 

2 A. a. O. 

3 Ehrlich, Vortrag am 7. April 1910. Archiv für Schiffs - u. Trope?ihyaient. 
1909. Bd. XIII. Beih. 6. S. 91. 
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Nagana, intraperitoneal. Tartarus stibiatus 1 : 1000 subkutan. 
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Als Grundlage der Versuche diente uns die Feststellung der Wirkung 
des Tartarus stibiatus, wie sie in den vorstehenden Tabellen I und II 
wiedergegeben ist. 

Aus Tabelle I ist ersichtlich, daß die unbehandelten oder ungenügend 
behandelten mit Nagana infizierten Mäuse meist am 4., seltener am 
3. Tage starben. 

Die mikroskopischen Befunde werden folgendermaßen bezeichnet: 

(+) bedeutet ein Trypanosoma oder nur wenige Trypanosomen bei 
Durchsicht zahlreicher Gesichtsfelder, + = in den meisten oder'allen Ge¬ 
sichtsfeldern ein Trypanosoma, dazwischen auch mehrere, + + =* mehrere 
(5 bis 10) Trypanosomen im Gesichtsfeld, -f + + = zahlreiche Trypano¬ 
somen, + + + + = sehr zahlreiche Trypanosomen, wie sie kurz vor dem 
Tode der Tiere zu finden sind, — = nicht untersucht. 

Am 2. Tage nach der Infektion haben die meisten Mäuse + + oder 
+ + +, einige +. Es ist dies der geeignete Zeitpunkt für Heilungs¬ 
versuche, da bei längerem Warten schon am 3. Tage ein Teil der Tiere 
' der Infektion erlegen ist. Die Versuche Nr. 88 bis 102 sind gleichzeitig 
angestellt. Wie aus der Tabelle I (Nagana) ersichtlich ist, ist die subku¬ 
tane Injektion von 0-025 ccm einer Verdünnung 1:1000 (= 0-25:1:10000) 
von Kaliumantimonyltartrat in physiologischer Kochsalzlösung vollständig 
unwirksam. 0-05 ccm erzielt entweder keine Wirkung oder eine vorüber¬ 
gehende Verminderung der Trypanosomen, bzw. Hemmung der Entwick¬ 
lung. Der Eintritt des Todes verzögert sich bei einigen Tieren um 1 bis 
2 Tage. 0 -1 ccm 1:1000 führt meist zu einem Verschwinden der Trypano¬ 
somen, doch findet dasselbe deutlich verlangsamt statt. Bei Maus 100 und 
101 ist das Blut erst am 2. Tage nach der Injektion frei von Trypano¬ 
somen, am 8. Tage, d. h. 6 Tage nach der Injektion, ist bei allen Tieren, 
bei denen die Trypanosomen aus dem Blute verschwunden waren, ein 
Rezidiv eingetreten. 0-2 ccm 1:1000 ist diejenige Dosis, welche mit Sicher¬ 
heit bei allen Tieren die Trypanosomen zum Verschwinden bringt. Auch 
hier ist die Heilung keine endgültige, sondern es treten nach einiger Zeit 
Rezidive auf. Auch bei 0.3 und 0-4 ccm werden dieselben nicht mit 
Sicherheit vermieden, doch ist hier in einigen Fällen ein dauerndes Frei¬ 
bleiben von Trypanosomen zu erreichen. Bei 0*4 ccm und, wie wir aus 
anderen Versuchen wissen, in noch höherem Grade bei0-5 ccm interferiert 
die Giftwirkung des Brechweinsteins und führt in einer Anzahl der Fälle 
zu einer subakuten oder chronischen, schließlich letal verlaufenden In¬ 
toxikation. 

Tabelle II gibt die Verhältnisse bei der in analoger Weise verlaufen¬ 
den Dourineinfektion wieder. Hier übt 0-05 ccm der BrechWeinsteinlösung 
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1:1000 keine Wirkung aus. Bei0*l ccra sind starke Differenzen zu beob¬ 
achten; in einem Teil der Fälle verschwinden die Trypanosomen aus dem 
Blut, in einem anderen Teil tritt nur eine Verzögerung im Fortgang der 
Infektion auf. 0*2 ccra und 0-3 cera bringen in der Mehrzahl der Frille 
die Trypanosomen zum Verschwinden. Daß darauf aber nicht mit Sicher¬ 
heit zu rechnen ist, zeigen Maus 127 und 128, bei denen nur eine 
Hemmung der Vermehrung eintritt. 0*4 ccm endlich entfernt die Trypa¬ 
nosomen in allen Fällen aus dem Blute. Nirgends aber ist die Heilung 
eine dauernde, zwischen dem 7. und 11. Tag treten die Rezidive ein. 

Ein Vergleich dieser Resultate zeigt, daß in Bezug auf primäre Wirk¬ 
samkeit und auf Dauerheilung die Resultate bei Nagana günstiger sind, 
als bei Dourine. Es sind dies offenbar Verschiedenheiten, die nicht von 
der betreffenden Trypauosomenspezies abhängig sind, sondern von den 
Eigentümlichkeiten der einzelnen Rasse, denn Mesnil und Brimont 1 
haben gerade die entgegengesetzte Beobachtung gemacht, indem ihr 
Douriuestamm leichter durch Brechweinstein zu beeinflussen war, als ihr 
Xagauastamm. 

Bei dieser Gelegenheit wollen wir auf eine Beobachtung hinweisen. 
die wir zwar nicht weiter verfolgen konnten, die aber doch vielleicht für 
diejenigen, welche Versuche in der gegebenen Richtung ausführen, von 
einem gewissen Interesse sein dürften. 

Es zeigte sich nämlich plötzlich, daß eine mehrere Tage alte Lösung 
von Brechweinstein 1 :1000, die durch Verdünnung einer Stammlösung von 
1:100 hergestellt wurde, erheblich giftig geworden war. 0-2 ccm tötete 
die Mäuse bereits nach 1 bis 2 Stunden, wobei Streckkrämpfe und Lähmung 
der Hinterbeine fast durchgängig beobachtet wurden. Die trypanozide Wir¬ 
kung der Lösung, wie sie sich durch das rasche Verschwinden der Trypano¬ 
somen unmittelbar nach der Injektion dokumentierte, war dabei anscheinend 
unverändert. 

Da, wie sich nun herausstellte, in der Stammlösung eine Hefe ge¬ 
wachsen war, so glaubten wir zunächst, diese Veränderung auf eine che¬ 
mische Einwirkung derselben zurückführen zu dürfen; es gelang uns aber 
nicht, weiterhin derartige giftige Lösungen zu erhalten, auch nicht da¬ 
durch, daß wir Lösuugen von Brechweinstein mit der Hefe impften, die in 
denselben sehr gut fortkam. Auch große Mengen der Hefekultur auf 
Agar wirkten nicht toxisch. Es muß also die Frage, in welcher Weise aus 
dem weniger giftigen Brechweinstein cino giftige Verbindung entstanden 
ist, offen bleiben. Praktisch zogen wir aus dem Vorkommnis die Lehre, 
immer nur frische Lösungen zu verwenden. 


1 A. a. o. 
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Versuche mit chemotherapeutischen Agenzien bei Trypanosomeninfek- 
tionen verlaufen in der Regel so, daß bei einer schon fortgeschrittenen In¬ 
fektion die Heilung schwieriger und nur mit stärkeren Dosen zu erzielen 
ist, wie bei einer Infektion leichteren oder mittleren Grades. Über die 
prophylaktische Wirkung der Arzneimittel, d. h. über die Wirkung 
bei Injektion gleichzeitig mit der Infektion, gehen die Angaben ausein¬ 
ander, und speziell Ehrlich 1 bemerkt, im Anschluß an Beobachtungen 
von Uhlenhuth bei Hühnerspirillose, daß in gewissen Fällen die pro- 

Tabelle III. 

Nagaua Prowazek. A. 551—5ti8. Subkutan. 
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1 Ehrlich, Zeitschrift f. ärztl. Fortbildung. 1909. Jahrg. VI. S. 721. 
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phylaktische Wirkung hinter der Heilwirkung zurflcksteht, eine Diver¬ 
genz, die auf das Auftreten von Antikörpern bei der Heilwirkung zurück¬ 
geführt wird, welche an der Zerstörung der Trypanosomen mitwirken sollen. 
Wir haben nun an unserem Naganastamm prophylaktische Versuche mit 
BrechWeinstein angestellt, die in der Tabelle III wiedergegeben sind. 

Die Infektion wurde hier subkutan ausgeführt und zwar wurdeu je 
0-2 ccm einer Blutverdünnung, die nur wenige Trypanosomen in jedem 
Gesichtsfeld enthielt, unter die Haut eines Oberschenkels eingespritzt. Un¬ 
mittelbar nach der Infektion erfolgte die Injektion der Brechweinsteinlösung 
unter die Bauchhaut. 

Ein Vergleich der Tabellen I und III zeigt, daß hier die prophylak¬ 
tische Wirkung keineswegs stärker ist, als die kurative, sondern daß im 
Gegenteil ein deutlicher Unterschied zum Nachteil der ersteren besteht. 
0 • 05 ccm der Verdünnung 1:1000 erweisen sich in beiden Fällen als un¬ 
wirksam. 0*1 ccm führt im prophylaktischen Versuch noch kaum zu einer 
Entwicklungshemmung, dagegen ist die gleiche Dosis im Heilversuch im¬ 
stande, meist ein Verschwinden der Trypanosomen herbeizuführen. Aus¬ 
gesprochen ist auch die Differenz bei 0-2 ccra , eine Dosis, die sich beim 
Heilversuch als zuverlässig wirksam erweist, die dagegen im prophylak¬ 
tischen Versuch nicht ausreicht und nur zu einer Verzögerung der Ent¬ 
wicklung der Trypanosomen führt. 

Selbst 0-3 ccm ist nicht als zuverlässig prophylaktisch wirksam an¬ 
zusehen. Es ist fraglich, ob die Verdopplung derjenigen Menge (0-2 cem 
1:1000), welche in allen unsern Heilversuchen nie versagte, eine sichere 
prophylaktische Wirkung herbeiführen würde. 

Wie sehr hier die Wirkungen der verschiedenen Gruppen trypano- 
zider Agenzien voneinander abweichen, zeigt ein Vergleich mit den von 
Morgenroth und Halberstaedter 1 beschriebenen Chininversuchen, in 
welchen nur eine prophylaktische Wirkung, eine Heilwirkung dagegen 
überhaupt nicht zutage trat. 

Unsere weiteren Versuche waren nun, und zwar mit großer Ausdauer, 
darauf gerichtet, eine Festigung der Trypanosomen gegen Brechweinstein 
auf direktem Wege zu erzielen, die, wie in der Einleitung angeführt, bisher 
nicht gelungen war. Es zeigte sich auch in unseren Versuchen, daß unter 
keinen Umständen die Trypanosomen eine dauernde -Festigkeit gegen 
Antimon gewinnen, selbst nach monatelanger Behandlung. Man könnte 
nach den vorhandenen Ergebnissen beinahe versucht sein als Regel aufzu¬ 
stellen, daß eine direkte Festigung gegen Antimon zu den Unmöglich¬ 
keiten gehört. 

1 Morgenroth u. Halberstädter, Sitzungsbericht der kgl. preuß. Akademie 
der Wissenschaften. Sitzung der phys.-math. Klasse vom 21. Juli 1910. 
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Soweit stehen unsere Resultate mit den Ergebnissen der bereits an¬ 
geführten Untersucher im Einklang. Ebensowenig wie diesen ist es uns 
gelungen, durch Behandlung mit Brechweinstein allein zu einem Stamm 
von erheblicher und dauernder Festigkeit zu gelangen. Man könnte an¬ 
gesichts dieser Erfahrungen zunächst geneigt sein, dem BrechWeinstein 
nur einen minimalen Einfluß in bezug auf Festigung zuzuschreiben, der 
weit hinter dem der in dieser Richtung am besten untersuchten organischen 
Arsenverbindungen zurücksteht. 

Wenn wir nun den Versuch machen, in das Phänomen der Arznei¬ 
festigkeit tiefer einzudringen, so dürfen wir es wohl nicht als Ganzes zu 
fassen versuchen, sondern wir müssen es inseine Komponenten zer¬ 
legen. Sucht man mit Hilfe einer verfeinerten Methodik eine primäre 
Beeinflussung der Trypanosomen durch die Einwirkung des Brechwein¬ 
steins festzustellen, welche in der Richtung einer Festigung läge, so findet 
man, daß tatsächlich eine solche stattfindet. Es gelingt auf diese Weise 
durch die hier gegebenen günstigen Bedingungen des Experiments eine 
Erscheinung isoliert zu betrachten, welche bei anderen Fällen, z. B. Atoxyl, 
Arsazetin, Dioxydiamidoarsenobenzol sich der Beobachtung entzieht, oder 
ihr wenigstens nur sehr schwer zugänglich gemacht werden dürfte. Gerade 
in unserm Falle läßt es sich zeigen, daß die Trypanosomen durch die Ein¬ 
wirkung des Brech Weinsteins sehr leicht eine Veränderung ihrer Resi¬ 
stenz gegen dieses Agens erleiden, und zwar im Sinne einer Resistenz¬ 
steigerung. Es sind also auch hier die Vorbedingungen zur Er¬ 
langung einer Festigkeit erfüllt, d. h. der notwendigste Faktor ist in seinen 
Elementen vorhanden. Daß er nicht schließlich doch zu einer Festigung 
führt, muß an besonderen Momenten liegen, die wir später noch kurz zu 
besprechen haben. 

Man möge sich zunächst die Verhältnisse vergegenwärtigen, wie sie 
bei der subkutanen Injektion einer Brechweinsteinlösung und dem ihr 
folgenden Verschwinden der Trypanosomen aus der Blutbahn vorliegen. 
Der Brechweinstein wird offenbar vom Subkutangewebe aus mit großer 
Schnelligkeit resorbiert und erscheint in der Folge in rasch ansteigender 
Konzentration in der Blutbahn. Zugleich setzt auch die Elimination des 
in der Blutflüssigkeit gelösten Brechweinsteins ein, gleichviel, worauf die¬ 
selbe beruhe (Ausscheidung, Zerstörung, chemische Umwandlung, Gewebs- 
bindung). Die jeweilige Konzentration des Brechweinsteins im Blut ist 
also die Resultante zweier einander entgegenwirkender Faktoren. Die 
höchste Konzentration im Blut stellt das Gleichgewicht zwischen Resorp¬ 
tion und Elimination dar, schiebt sich also als Horizontale von unbekannter 
Länge zwischen den aufsteigenden und absteigenden Ast der Konzeutra- 
tionskurve ein. 
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Wenn wir nun die Annahme machen, daß alle gleichzeitig in der 
Blutbahn vorhandenen Trypanosomen von vollständig gleicher Empfind¬ 
lichkeit gegenüber der Einwirkung des Brechweinsteins sind, so ergibt 
sich ein idealer, leicht zu übersehender Fall. Die gleiche Empfindlichkeit 
würde sich darin äußern, daß 1. die für das Verschwinden der Trypano¬ 
somen entscheidende Konzentration des Giftes für alle Individuen die 
gleiche ist, 2. daß dieses Verschwinden selbst für alle Individuen die 
gleiche Zeit in Anspruch nimmt. Unter dieser Bedingung müßte das 
Verschwinden der Trypanosomen aus der Blutbahn mit einem Schlage er¬ 
folgen. Bei sorgfältiger mikroskopischer Beobachtung würden entweder die 
intakten Trypanosomen in voller Zahl oder sämtliche vorhandenen Try¬ 
panosomen auf einer bestimmten Stufe der Schädigung, wie sie durch fort¬ 
laufende Beobachtung festgestellt werden kann, vorhanden sein, oder end¬ 
lich müssen sämtliche Trypanosomen gleichzeitig verschwunden sein. 

Dieser ideale Grenzfall ist niemals gegeben, denn hier, wie in der 
ganzen Organismenwelt, gilt das Queteletsche Gesetz. 1 Es besteht eine 
mittlere Empfindlichkeit, um welche sich die Empfindlichkeit der Indivi¬ 
duen gruppieren muß, und zwar so, daß die Zahl der dem Durchschnitt 
nahe kommenden Individuen die größte, die Zahl der vom Durchschnitt 
nach beiden Seiten sich entfernenden Individuen die kleinste ist. So wenig 
uns nun im einzelnen eine Analyse der hier stattfindeuden Vorgänge mög¬ 
lich ist, so müssen wir unter allen Umständen erwarten, daß sich diese 
Resistenzunterschiede ausprägen in der Art, wie das Verschwinden der 
Trypanosomen stattfindet. Wir sind leider nicht in der Lage, die beiden 
oben angeführten Faktoren, welche das Maß der Empfindlichkeit abgeben, 
voneinander zu trennen, sondern wir müssen uns damit zufrieden geben, 
daß die empfindlichsten Individuen zuerst, die am wenigsten empfindlichen 
zuletzt verschwinden. Wir gelangen aber bei dieser Betrachtung zu 
einem Grenzwert, der sich ohne besondere Finessen der Untersuchungs¬ 
methode unschwer bestimmen läßt, und dem eine einschneidende Bedeu¬ 
tung zukommt. 

Wenn wir das Verschwinden der Trypanosomen unter dem Einfluß 
des Brechweinsteins in einer Kurve festlegen, deren Ordinate die Zahl der 
Trypanosomen in einem bestimmten Blutvolumen, deren Abszisse die Zeit 
mit dem Moment der Injektion als Nullpunkt ist, so erreicht die Kurve 
die Abszisse daun, wenn sämtliche Trypanosomen aus dem Blut ver¬ 
schwunden sind; und die Entfernung dieses Punktes vom Nullpunkt ist 
das Maß für die Resistenz der überhaupt vorhandenen resisten- 
testen Individuen. 

1 .'S. z. ß. Th. MorgaD, Experimentelle Zoologie. Leipzig n. Berlin 1909. — 
Vgl. auch v. Prowazek, Archiv für Erotistenkunde. 1910. Bd. XVIII. S. 221. 
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Wir sind also mit] Hilfe dieser Kurve, gleichartige Versuchsbedin¬ 
gungen suppoDiert, wobei die wohl erlaubte Voraussetzung noch die ist. 
daß unter sonst gleichen Bedingungen Resorption und Elimination des 
Brechweinsteins bei den Versuchstieren im wesentlichen gleichartig ver¬ 
läuft, in der Lage, festzustellen, ob durch irgend welche Einflüsse unser 
Trypauosomenstamm in der Weise verändert wird, daß die Resi¬ 
stenz der widerstandsfähigsten Individuen sinkt oder wächst. 
Im ersteren Fall nähert sich der Schnittpunkt der Kurve mit der Ab¬ 
szisse dem Nullpunkt, im letzteren Falle entfernt er sich von ihm. 

Das Eintreten eben dieses zweiten Falles ist nun die unerläßliche 
Bedingung für jede Art von Festigung. Was auch sonst noch hierbei 
miüwirken mag, die fortschreitende Festigung ist unter allen Umständen 
durch ein fortschreitendes Abrücken vom Nullpunkt charakterisiert, und 
die höchstmögliche Festigung der festesten Individuen wäre 
dann erreicht, wenn die Kurve sich asymptotisch der Abszisse nähert. 

Daß man auch in diesem Falle von der Erlanguug eines in seiner 
Gesamtheit wirklich festen Stammes noch weit entfernt ist, ist klar. Denn 
die festen Stämme, selbst für die maximal mögliche Dosis des schädigen¬ 
den Agens, sind charakterisiert durch eine Gerade, parallel der Abszisse. 

Es muß also bei der Ausbildung der Festigkeit ein zweites Moment 
hinzutreten, welches eine Verschiebung bewirkt, in dem Sinne, daß 
immer mehr Individuen die Eigenschaft der in der gewollten Entwicklung 
stets an der Spitze voranschreitenden festesten Individuen auuehmen. 

Wie dies aber möglicherweise zustande kommt, bedarf einer beson¬ 
deren Überlegung, für welche uns die vorliegenden Kenntnisse über das 
Verhalten arzneifester Stämme eine Handhabe bieten. Für die Vererbung 
der Eigenschaften der Trypanosomen fallen alle jene Komplikationen weg, 
welche sich bei der geschlechtlichen Vermehrung ergeben. Die Trypano¬ 
somen vermehren sich ungeschlechtlich durch Zweiteilung, und die Grund¬ 
frage ist für uns die, ob die Tochterindividuen die gleiche Resi¬ 
stenz, wie die Mutterindividuen beibehalten müssen, oder 
nicht. Diese Frage muß dahin beantwortet werden, daß beides statt¬ 
finden kann, ohne daß wir die Bedingungen für den Eintritt einer der 
beiden Möglichkeiten kennen. Wenn wir sehen, daß ein arsanilfester 
Stamm seine Festigkeit durch mehrere hundert Generationen beibehält 
(Ehrlich)., so beweist uns dies, daß ohne äußere Einwirkungen die Resi¬ 
stenz bei der fortgesetzten Teilung erhalten bleibt. Dem stehen aber die 
Fälle gegenüber, bei welchen im Laufe kürzerer oder längerer Zeit ein 
allmähliches Absinken der Resistenz bis zur Norm wieder stattfindet. So¬ 
lange wir die Bedingungen für dieses entgegengesetzte Verhalten nicht 
kennen, bleibt das Geheimnis der Festigung unerschlosspn. 
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Es ist ja zweifellos das Nächstliegende, sich die Frage vorzulegeu. 
inwieweit hier die Auslese als regulierender Faktor herangezogen werden 
darf. Daß man mit der Auslese allein nicht auskommt, braucht kaum 
gesagt zu werden. Der letzte Teil unserer Kurve, repräsentiert 
durch die jeweils resistentestenlndividuen, enthält etwasNeues. 
was niemals Produkt einer Auslese sein kann. Hier liegt eine Er¬ 
scheinung vor, die unerklärlich bleibt, und es braucht kaum besonders 
betont zu werden, daß sie durch die Ehrlichsche „Einziehung der Chemo- 
zeptoren“ geschickt umschrieben, aber nichts weniger als aufgeklärt wird. 

Nur als regulierender Faktor zwischen den neugebildeten resisteu- 
testen Individuen und den übrigen kann die Auslese einsetzen, und für 
ihre Wirksamkeit ist Bedingung, daß die erworbene erhöhte Resistenz ver¬ 
erbt wird. 

Wir sind also so weit, drei Bedingungen, welche erfüllt werden müssen, 
wenn überhaupt eine Festigkeit erreicht werden soll, voneinander abzu¬ 
scheiden: 

1. die Entstehung resistenterer Individuen, 

2. die Vererbung der so gewonnenen Resistenz, . 

3. die Erhaltung derselben durch Auslese. 

Der erste Faktor allein ist die Grundbedingung aller Festigkeit, kann 
sie jedoch an und für sich niemals hervorbringen. Er läßt sich aber, 
auch wenn die beiden anderen Faktoren fehlen, wie sich aus unseren Aus¬ 
einandersetzungen ergibt, isoliert untersuchen, und sein Vorhandensein 
zeigt, daß die wichtigste biologische Grundlage für die Festigkeit vor¬ 
handen ist, selbst wenn eine solche niemals zustande kommt. 

Daß dies bei Brechweinstein der Fall ist, ergibt sich aus den folgen¬ 
den Versuchen: 

Wir haben zunächst in einer großen Zahl von Vorversuchen das 
Verschwinden unbehandelter Nagana-Trypanosomen aus der Zirkulation 
nach Injektion von 0-2 ccm Kaliumantimonyltartrat 1:1000 verfolgt. Die 
in der Literatur über das Verschwinden der Trypanosomen aus dem Blut 
nach Brechweinstein - Injektionen vorliegenden Angaben von Plimmer 
und Thomson, 1 Plimmer und Bateman,* Mesnil und Brimont, 3 
Maja, 4 die übereinstimmend von einem Verschwinden der Trypanosomen 
nach ca. 2 Stunden berichten, erfuhren nach unseren ersten Resultaten 


« A. a. 0. 

* A. a. (). 

8 Ref. Bulletin de Blust, Bas'eur. 190S. T. VI. p, 495. 
4 Ref. Ebenda. 1909. T. VII. p. 8So. 
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dahin eine Präzision, daß die Schnelligkeit des Verschwindens sich zum 
Teil abhängig von der augenblicklich im Blute vorhandenen Trypano¬ 
somenmenge zeigte. So ergaben sich in unsern ersten Versuchen, in denen 
wir noch von einer exakten Trypanosomenzählung Abstand nahmen, fol¬ 
gende Werte: 

Tabelle IV. Nagana. 


Maus-Nr. 

Trypano- 
somen- 
| gehalt 
des Blutes 

Injizierte 
Brech¬ 
weinst. • : 
Dosis j 
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+ + | + 
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0 

71 

+ + + 
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j 

i 

I + 

i 

+ 
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(+) (+) 
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1 
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Diese Tabelle zeigt, daß das Verschwinden der Trypanosomen inso¬ 
fern von der ursprünglich vorhandenen Trypanosomenmenge abhängt, als 
der Nullpunkt um so schneller erreicht wird, je weniger Trypanosomen 
ursprünglich vorhanden sind. 

Wir gingen nun dazu über, festzustellen, ob sich unter geeigneten Ver¬ 
suchsbedingungen nach Einführung einer bestimmten heilenden Brechwein¬ 
steindosis eine übereinstimmende Kurve des Verschwindens der Trypanosomen 
aus der Blutbahn erzielen lasse. Zu diesem Zwecke haben wir in einer 
Versuchsreihe mit frischen Naganastämmen vor der Injektion und während 
des Versuches in bestimmten Zeitabständen eine Zählung der Trypano¬ 
somen vorgenommen, wobei wir folgende Technik befolgten: 

Da wir nur mit minimalen Blutmengen arbeiten durften, um nicht 
durch die häufigen Blutentnahmen das Versuchsresultat erheblich zu beein¬ 
trächtigen, so wurde mit der Zeiss-Thoma sehen Erythrozytenpipette, 
wie sie bereits von Löwenstein 1 , allerdings unter Zuhilfenahme großer 
Blutmengen, benutzt wurde, unter möglichster Vermeidung von Druck aus 
der Schwanzspitze Blut bis zu dem ersten Teilstrich der Kapillare aufgezogen, 
eine Flüssigkeitsmenge, die dem zehnten Teil des Kapillarinhaltes, bis zur 
Marke 1 gerechnet, entspricht. Es wurde alsdann mit physiologischer Koch¬ 
salzlösung bis zur Marke 1 des Mölangeurs nachgesaugt, die gesamte Flüssig- 
keitssäule auf einen sorgfältig gesäuberten Objektträger ausgespritzt und 
durch mehrmaliges Aufsaugen und Ausspritzen eine gleichmäßige Blut¬ 
verdünnung bewirkt. Durch nochmalige Wiederholung der Prozedur mit 
dem 10 fach verdünnten Blute wurde so eine 100 fache Verdünnung ge- 

1 Löwenstein, Diese Zeitschrift. 1909. S. 416. 
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wonnen. der^n Trypanosomen in der für rote Blutkörperchen üblichen Wci-e 
in der Zahlkammer ausgczählt wurden. Es ist hierbei zu bemerken. üaß 
sich nicht alle Trypanosomen in der Einstellungsebene befinden und daß lei 
der Zählung alle Trypanosomen berücksichtigt wurden, die lei verschiedener 

Einstellung sichtbar werden. Zunächst konstatierten wir. daß die übliche 

• - 

Methodik der Durchsicht des frischen Deckglaspräparates zur Abschätzung 
der im Blute befindlichen Trypanosomen bei hohen Trypanosomenzahlen zu 
versagen beginnt. So entsprechen der Bezeichnung -f + + Trypano¬ 
somenzahlen von ca. 60 000 bis 300000 im Kubikzentimeter Blut, ohne 
daß sich diese Differenzen bei Betrachtung des frischen Bluttropfens deut¬ 
lich manifestieren. Das gleiche gilt für die extremen Trypanosomen¬ 
werte kurz vor dem Tode des Versuchstieres. Trypanosomenwerte zwischen 
400000 und 1000000 lassen im frischen Präparate keine merklichen Unter¬ 
schiede erkennen. 

Es ergab sich nun aus einer großen Reihe von Versuchen, daß für 
die von uns in den Kurvenversuchen zur Anwendung kommende Heiiiosis 
von ü-2 ccra Tartarus stibiatus 1:1000 bei einer Trypanosomenzahl vou 
ca. 50000 bis 300000 im Kubikzentimeter Blut die Kurven des Ver¬ 
schwindens der Trypanosomen aus der Zirkulation eine gewisse zeitliche 
Übereinstimmung zeigten, wie dies folgende Kurven demonstrieren: 


Zu irre /. 

.1 injn/ni A l orwi/l.-fit/nm 



'} 10 20 iO WC ’>tj Ou 70' 


Zurrft'ZZ. 

.1 . 1 umu, r/.;t ( i>'trn 


S *(n'knn) . 

'2St»t)ffi) . 

2 oooo 

?<fntno 
220000 — 
2000 n . 
iStnHJO ~. 
76'AhJO - - 
IbOOüO _ 
120000 .— 
lOOOiHJ ■- 



0‘ 10 20 oo ' KV 70 W 70 .io :*> 


Es geht aus diesen Kurven hervor, daß bei Trypanosomeuzahlen 
zwischen 50000 und i:00000 pro Kubikmeter sich das Verschwinden der 
Trypanosomen in der Regel in einem Zeitraum von 70 bis 180 Minuteu 
vollzieht. Diese zeitlichen Grenzwerte sind abhängig von der Antimon- 
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empfindlichkeit der resistentesteu Xorrualindividuen. Je ausgeprägter deren 
Unempfindlichkeit gegen Kaliumantimonyltartrat ist, desto mehr nähert 

Kurve 1 U . 



Kurve Z \ 

<iq<ma .1 omnni^tannn 



O IO Jo .'IO' Wy 70' 


Kurve l r(t KJ XI 10 


Xinfuna-\'arm t ilst * wun 



sich der Zeitwert des Verschwindens der Trypanosomen dem oben fest¬ 
gestellten Maximum. Dementsprechend haben wir in den angeführten 

ZeiUcbr. f. Hygiene. LXVIII 28 
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Versuchen je nach der Antimonresistenz verschiedene Trypanosomengruppen 
zu unterscheiden. In den Versuchen I und IV zeigen die resistentesten 
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Individuen ungefähr den gleichen Grad der Antimonunempfindlichkeit, 
wie dies aus dem gleichen zeitlichen Endeffekt hervorgeht. In beiden 
Fällen verschwinden die Trypanosomen 70 Minuten nach der Kalium- 
antimonyltartratinjektion. Ihnen reihen sich Trypanosomen höherer 
Normalresistenz im Versuch III an, die bis zu 90 Minuten nach der 
Brechweinsteininjektion in der Zirkulation nachweisbar sind. Die Vertreter 
der höchsten Normalantimonresistenz stellen die resistentesten Individuen 
unter den Trypanosomen der Kurve III dar, die durch ein zeitliches 
Verschwinden erst nach 180 Minuten nach der Kaliumantimonyltartrat- 
injektion charakterisiert sind. Dieser maximale Zeitwert wurde in keinem 
unserer zahlreichen Versuche überschritten. 

Es geht somit hieraus hervor, daß die Kurven des Verschwindens 
der Trypanosomen aus der Blutbahn ein Mittel zur Differenzierung der 
resistentesten Gruppe der in 
Zirkulation gleichzeitig vor¬ 
handenen Trypanosomen dar¬ 
stellt. 

EinesWortes bedarf noch 
der rapide Abfall der Kurve IV 
von 800000 auf 23 000 Try¬ 
panosomen innerhalb von 
5 Minuten nach der Brech¬ 
weinsteininjektion. Es ist dies 
eine Erscheinung, der wir auch 
in anderen Versuchen wieder 
begegnen werden, und die auf 
eine besondere Fragilität der 
Trypanosomen bei hohem Ge¬ 
halt des Blutes au Trypano¬ 
somen hinweist, auf die zuerst 
Mesnil und Brimont 1 und 
Friedberger 2 aufmerksam 
gemacht haben. 

Wenn wir mit diesen Normalkurven die Kurven bereits mit Antimon 
behandelter Trypanosomenstämme vergleichen, wie sie sich nicht selten 
bereits beim ersten Tartarusrezidiv demonstrieren, so geht aus ihnen 
deutlich hervor, daß der für eine Festigung wesentlichste Faktor der 
Entstehung resistenterer Individuen bereits frühzeitig, oft sogar nach nur 

1 A. a. o. 

* Friedberger, Berliner klin. IVocJieiuchrift. 1908. S. 1714. 

28* 
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einmaliger Brechweinsteinbehandlong in Erscheinung tritt. Von unseren 
zahlreichen Versuchen in dieser Richtung seien die folgenden Kurven 
wiedergegeben (Kurven Va u. Vb). 

Die Kurve des Versuches Va stellt den Typus einer Kurve eines 
zum ersten Male mit Kaliumantimonyltartrat in Berührung gebrachten 
Naganastammes dar. Wir sehen auch hier zunächst in unmittelbarem 
Anschluß an die Brechweinsteininjektion das bereits im Versuch IV beob¬ 
achtete Phänomen des rapiden Abfalls des Trypanosomengehaltes des 
Blutes. Die resistentesten Normaltrypanosomen verschwinden hier nach 
90 Minuten aus der Zirkulation. 


Kurve I '/ t J X ' tu / ujui .. LVt . XII . 10 . 



Die Kurve V b des ersten Tartarusrezidives, das entsprechend unseren 
früheren Heilversuchen am 10. Tage nach der Abheilung mit 0• 2 ccm 
1:1000 Kaliumontimonyltartrat voll entwickelt ist, zeigt hierzu im Gegen¬ 
satz bereits Trypanosomen von prinzipiell neuen Eigenschaften, 
denen wir bei Normaltrypadosomen selbst bei den Vertretern der geringsten 
Normal-Antimonempfindlichkeit niemals begegnen. Wir bemerken hier 
zum ersten Male das Auftreten von Trypanosomenindividuen, deren die 
Norm weit überragende Antimonresistenz sich mit einem Ausharren der 
Individuen noch 12 Stunden und mehr in der Zirkulation nach der 
Kaliumantimonyltartratinjektion kennzeichnet und die als Vertreter 
einer Klasse von neuen Individuen anzusehen sind. Analoge Ver¬ 
hältnisse zeigen sich in den Kurven Via und VIb. 
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Die Kurve Yla stellt- den Ablauf des Verschwindens frischer Nagana- 
trypanosomen nach der Injektion der gleichen Brechweinsteindosis von 

Kurve 1 7 /P Xut/a/ia . 2 h Xf. 10. 



Kurve \7f'/ 10.SI. 10. 



futriu' 17/T Xatjn/M 2 l r, Xf.JO. 
(.'herimpft vom IMecidin-Stamm 
von Matts der h arrt Ylt {* 
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Ü-2^* 1:1000 dar. Der Zeitwert von 130 Minuten nach der Antjn:-r> 
behandluLg, bei welchen die letzten Trypanosomen aus der Biutbain ver¬ 
schwinden. gibt den Grad der Xormal-AntimonunempundLickkeit der re<:- 
stenteeten Trypanosomenindividuen an. Bei dem am 10. Tage auf tretenden 
ersten Rezidiv ist nach dem Verlaufe der Zeitkurve des Verschwind-rus 
noch keine experimentelle Abänderung der Trypanosomen vorhanden. 
Dagegen begegnen wir im zweiten Tartarusrezidiv 12 Tage nach d?r Ab¬ 
handlung des ersten Rezidives (durch 0.2““ Tartarus stibiatus 1:10X) 
subkutan) bereits Trypanosomen von ganz neuen Resistenzeigenscliaften. 
die sie scharf von den Normaltrypanosomen unterscheiden und deren 
Antimonresistenz durch einen Maximalzeitwert von mindestens 6 Stunden 
charakterisiert wird, der von Normaltrypanosomen niemals auch nur an¬ 
nähernd erreicht wird (Kurven Ylla bis VII c). 

Die Kurven des folgenden Versuches VII zeigen zunächst in be¬ 
sonders eklatanter Weise das frühzeitige Auftreten neuer, in ihrer Resi¬ 
stenz gegen Antimon intensiv gesteigerter Trypanosomen. Es liegt bereits 
nach einmaliger Antimonbehandlung hier in der Kurve Yllb ein 
Zustand markantester Antimonfestigkeit der Trypanosomen vor. da die 
sonst sicher heilende Kaliumantimonylartratdosis hier nur eine relativ ge¬ 
ringe Verringerung der Trypanosomen hervorruft, der nach 24 Stunden 
sich eine erneute Vermehrung anschließt. Eine Übertragung dieser 
antimonresistenten Individuen auf eine neue Maus führt dann wieder, wie 
Kurve VIlc zeigt, zu normalen Trypanosomen, ohne daß man die Be¬ 
dingungen dieses Rückschlages irgendwie analysieren könnte. 

Es stellt somit die Zeitkurve des Verschwindens des Try¬ 
panosomen aus der Blutbahn nach Einführung chemothera¬ 
peutischer Agenzien ein markantes biologisches Reagens zur 
Differenzierung von unbehandelten und beeinflußten Try¬ 
panosomenstämmen dar, das eine feine Analyse der den Resi¬ 
stenzvorgängen zugrunde liegenden Prozesse ermöglicht und 
die Entstehung neuer resistenterer Individuen bereits zu einer 
Zeit zu erkennen gibt, in welcher die bisherigen Betrachtungs¬ 
weisen keine Abweichung von der Norm ergeben würden. 
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Der Typhus in den Königl. Sachs. Landesanstalten 
zu Hubertusburg und seine Bekämpfung. 

Von 

Obermed.-Rat Dr. med. Günther, und Dr. med. W. Böttcher, 

AnstalUdirektor. AnstalUarxt 


I. Teil. 

Geschichte, zeitliche and räumliche Verbreitung des Typhus 

in Hubertusburg. 

Allgemeines von seiner Bekämpfung. 

Von Obermed.*Rat Dr. Günther, Anstaltsdirektor. 

Nachdem mehrere Jahre hindurch in der von etwa 2000 Menschen 
bewohnten Anstalt Hubertusburg nur wenig Typhus vorgekommen war, 
und es fast den Anschein hatte, als sei diese hier in früheren Zeiten stark 
endemisch verbreitete Krankheit im Erlöschen begriffen, wurde die Frage 
der Typhusbekämpfung auf einmal wieder angeregt und zu einer bren¬ 
nenden, wichtigen erhoben, einerseits durch eine ganz eigentümliche Epi¬ 
demie, welche im Jahre 1907 im benachbarten Orte Wermsdorf, mit 
ebenfalls etwa 2000 Einwohnern, ausbrach, andererseits durch das gehäufte 
Vorkommen von Typhus in der Anstalt selbst im Jahre 1908. 

Die Wermsdorfer Epidemie begann im Juni 1907 damit, daß in 
dem unmittelbar an die Anstalt Hubertusburg anliegenden Dorfe Werms¬ 
dorf von 8 Frauen, welche in der Anstalt Hubertusburg zur Gartenarbeit 
angenommen waren, fast gleichzeitig 4 an Unterleibstyphus erkrankten. 
Die Diagnose war durch Untersuchung im hygienischen Institut Leipzig 
gesichert. 

In der Familie einer fünften von diesen Gartenarbeiterinnen erkrankte 
bald darauf ein Kind an Typhus, und von einer solchen dieser Frauen, 
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welche im August eine leichte Bronchitis (mit negativem Widal) über¬ 
standen hatte, erkrankte der Ehemann im November am Typhus, und die 
Frau selbst bot positive Erscheinung in ihrem Blute (Agglutination nach 
Widal) dar. Der leichte Bronchialkatarrh im August erwies sich also 
nachträglich als leichte Erkrankung an Typhus. 

Von diesen Gartenfrauen ausgehend, erkrankten in kettenförmiger Aus¬ 
breitung (durch Kontakt) im ganzen in Wermsdorf in 15 Familien 
36 Menschen, von denen 6 (darunter Hubertusburger Garteuarbeiterinneu) 
versterben. 

Ende Dezember 1907 war die Epidemie erloschen. Vorher waren 
in Wermsdorf von 1900 bis 1904 gar kein Typhus, und in den Jahren 
1905 und 1906 nur je 1 vereinzelter Fall vorgekommen. 

Da die in der Anstalt arbeitenden Garteufrauen hervorragend beteiligt 
als Träger der Epidemie waren, von denen letztere ausging, so suchte man 
ganz natürlich die Quelle der Ansteckung, den Herd des Typhus, in der 
Anstalt. 

« 

Allein hier war zu jener Zeit gar kein Typhus. Der letzte vereinzelte 
Fall (1 Pflegerin) lag 1 1 / 4 Jahre zurück. Ausgedehnte Untersuchungen, 
besonders der mit den Wermsdorfer Frauen gemeinsam im Garten arbeitenden 
Kranken der Anstalt sowie des Personals mit Hilfe des hygienischen In¬ 
stituts der Universität Leipzig, ergaben ein durchaus negatives Resultat. 
Man fand zunächst keine Typhusträger. 

Ganz unabhängig von den Gartenfrauen und der Wermsdorfer Epi¬ 
demie, ohne jede Beziehung zu dieser, erfolgte nun aber im Jahre 1908 
in der Anstalt Hubertusburg eine recht bedrohliche und ernste 
Häufung von Erkrankungen an Typhus. 

Nachdem schon im Spätherbst 1907 im zweiten Obergeschoß des 
großen kaserneuartig gebauten Versorghauses VII für unruhige Frauen 
2 Fälle von Typhus vorgekommen waren, die in volle Genesung endeten, 
ohne daß die Befallenen zu Bazillenträgern (bzw. Dauerausscheidern) 
wurden, brach die Krankheit im Juni 1908 auf derselben Abteilung, in 
welcher hauptsächlich chronisch unruhige und unsaubere Frauen gesammelt 
werden, mit erneuter Heftigkeit und Schwere aus. Es wurden in dieser 
Abteilung 3 und im benachbarten ältesten Versorghause VI, welches haupt¬ 
sächlich tief verblödete und meist unsaubere kranke Frauen beherbergt, 
noch 2 Kranke befallen, und von diesen zunächst 1 Hilfswärterin (welche 
starb) und später noch 1 Pflegerin angesteckt. In den anderen Abteilungen 
der Anstalt erkrankten ganz vereinzelt 1 Frau und 2 Männer. Von den 
letzteren war der erste sehr unsauber, er steckte allen Schmutz in den 
Mund. Da er mit Kranken, die bei der Touuenabfuhr beschäftigt waren. 
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zusammen wohnte, und der andere vom Typhus befallene Mann der Tonnen¬ 
abfuhrkolonne selbst angehörte, so ist die Infektion durch verschleppten 
Tonnenschmutz von der Frauenabteilung als höchstwahrscheinlich anzu¬ 
nehmen. 

In der Isolierbaracke erkrankte noch (Anfang 1909) der mit der Pflege 
des letzten typhuskranken Mannes betraute Pfleger. Derselbe gehört noch 
mit zur kleinen Epidemie von 1908, welche nachher erlosch und bei zu¬ 
sammen 11 Kranken 4 Todesopfer (8 kranke Frauen und 1 Hilfswärterin) 
erforderte. 

Die Krankheit ging aus von bereits lange Zeit in der Anstalt befind¬ 
lichen kranken Frauen mit besonders schmutzigen Angewohnheiten, sie brach 
aus auf Abteilungen, in denen sich besonders viele schmutzige Kranke be¬ 
finden und in Häusern, die in früheren Zeiten schon immer als Ausbruchs¬ 
herde des Typhus galten. 

Diese Umstände geben uns die Veranlassung zu einer etwas ein¬ 
gehenderen Beschäftigung mit der Geschichte des Typhus und seiner 
Verbreitung in der Anstalt Hubertusburg. 

Hierbei ergaben sich recht interessante Verhältnisse besonders bezüglich 
der Lokalisation. Der fortwährende Wiederausbrauch des Typhus teils nur 
in einzelnen, teils in gehäuften Fällen wurde niemals durch eine Ein¬ 
schleppung von außen erklärt, er erfolgte vielmehr immer aus der Anstalt 
selbst heraus, von Herden ausgehend, die in den sogenannten „Versorg¬ 
häusern“ für Frauen zu suchen waren. Die eigentlichen Quellen der In¬ 
fektion blieben den Berichterstattern ganz dunkel. 

Daß Hubertusburg schon seit langer Zeit in dem Rufe steht, eine 
Anstalt zu sein, in welcher der Typhus in besonderem Grade endemisch 
herrscht, wird dadurch bestätigt, daß man das Auftreten von Typhus in 
anderen Anstalten auf Versetzungen aus Hubertusburg zurückführte. 

Es sei mir gestattet an der Hand unserer aktenmäßigen Berichte 
(Epidemieanzeigen, bezirks- und anstaltsärztliche Berichte, die allerdings 
zum Teil lückenhaft sind) sowie der Jahresberichte des königlich sächsischen 
Landesmedizinalkollegs einige Daten zu geben,- sowie besonders das Vor¬ 
kommen und die Verbreitung des Typhus in der Anstalt in den 30 Jahren 
1879 bis 1908 genauer festzustellen. 

Im Bericht für 1876 vermutet der Austaltsarzt Dr. Huppert, als in 
der neu belegten Irrensiechenanstalt Hochweitzschen 2 Frauen und 
2 Wärterinnen an Typhus erkrankten, daß die Krankheit aus Hubertusburg 
eingeschleppt ist: „wo Typhus in einzelnen Fällen alljährlich vorkommt“. 

Der Anstaltsarzt Dr. Köhler in Hubertusburg berichtet vom Jahre 
1878, daß in den 11 Jahren von 1868 bis 1878 überhaupt 61 Typhus¬ 
fälle in der Austalt, vorkamen, und zwar bei 39 weiblichen Kranken und 
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22 Wärterinnen. Nur die Wärterinnen in den Versorghäusern seien 
befallen worden, und zwar meist solche, die sich erst kurze Zeit im An¬ 
staltsdienste befanden. Hauptsächlich schlimme Jahre waren 1872 bis 1876, 
in denen 17 Wärterinnen erkrankten. 

Vom Jahre 1880 berichtet Dr. Ehrt in Hubertusburg: „Der Typhus 
abdominalis befiel wie gewöhnlich nur Versorgte nnd meist neue Wärterinnen 
des Versorghauses.“ 

Im Bericht für 1890 schreibt Dr. Felgner: „Bahr und Abdominal¬ 
typhus sind in den vereinigten Landesanstalten zu Hubertusburg endemisch. 
Es kommen fast jedes Jahr vereinzelte Fälle davon zur Beobachtung. 

In der Hauptsache sind es die Bewohner des Versorghausbereichs, 
die davon betroffen werden, doch auch die Insassen anderer Abteilungen 
sind davon nicht frei geblieben. Auch Beamte, Ärzte und Wartepersonal 
sind vom Typhus befallen worden, ohne daß es bisher je gelungen 
ist, mit nur einiger Wahrscheinlichkeit festzustellen, woher 
die Infektion gekommen ist“ 

In der Anstalt Colditz erkrankte im Dezember 1903 eine Hilfs¬ 
wärterin an Typhus, welche kurz zuvor von Hubertusburg dorthin versetzt 
worden war. An diese Erkrankung schlossen sich 5 weitere Typhusfälle 
im Jahre 1904. Der Direktor Dr. Felgner bringt aber auch frühere Er¬ 
krankungen in Colditz an Typhus in Verbindung mit Hubertusburg, denn 
er schreibt im Bericht für 1903: „Während früher in der Anstalt Colditz 
Typhus nicht vorkam, zeigen sich seit 1893 öfter Fälle von solchem, be¬ 
sonders bei Hilfswärterinnen bald nach Eintritt in die Anstalt. Es ist 
wahrscheinlich, daß das mit den Versetzungen weiblicher Kranker von 
1893 aus Hubertusburg zusammenhängt.“ 

Im folgenden wird nun das Vorkommen und die räumliche Aus¬ 
breitung des Typhus in Hubertusburg für die 30 Jahre von 1879 
bis 1908 mit besonderer Berücksichtigung der sogenannten „Versorg¬ 
häuser“, als des eigentlichen Typhusherdes, genauer beschrieben. 

Dabei sei bemerkt, daß die Versorghäuser den ältesten Teil der seit 
1850 zunächst nur als Versorganstalt bestehenden Irrenanstalt für Frauen 
darstellen, die meist aus der Heilanstalt Sonnenschein zur Versetzung 
gelangten. Sie bestehen aus 5 alten Gebäuden im Kasernenstil, von denen 
3 der früheren Steingutfabrik angehörten nebst einem großen Anbau (dem 
Hause — jetzt VII — für unruhige Frauen), während ein hauptsächlicher 
Typhusherd (altes Versorghaus II, seit 1895 abgebrochen) dem früheren 
Landesgefängnis an gehörte. 

Die „Versorghäuser“ wurden unterschieden von den „Kranken¬ 
häusern“, in welchen Kranke anderer Art (Kinder, Epileptische, Sieche 
usw.) untergebracht waren. Später wurden aber auch die Krankenhäuser 
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mit geisteskranken Frauen belegt. Nicht zu den Versorghäusern gehörten 
die eigentlichen Schloßgebäude, besonders das große (jetzt mit 500 geistes¬ 
kranken Männern gefüllte) Hauptschloß, welches seit 1870 mit Frauen, 
seit 1893 auch mit Männern belegt wurde, ferner die Rundflügel und 
sonstigen Nebengebäude des großen Schlosses, wozu auch die Hospital¬ 
gebäude gehören, ferner die Neubauten der Heilanstalt, welche erst seit 
1893 entstanden sind, und die landwirtschaftlichen Kolonien in dem be¬ 
nachbarten Dorfe Reckwitz (4 Güter), früher auch noch in Liptitz. 

Es wurden bemerkt: 

1879 bis 1883 in den Versorghäusern 42 Fälle von Typhus mit 
15 Todesfällen, dabei 16 Wärterinnen, von denen 2 starben. Die Zahl 
der jährlichen Erkrankungen schwankt zwischen 5 und 11. In der übrigen 
Anstalt erkrankten 2 Kinder, 2 Beamte, 1 Küchenmädchen und 1 An¬ 
staltsarzt, welcher starb. Im ganzen also 48 Erkrankungen mit 16 Todes¬ 
fällen. 

1884 größere endemische Häufung der Erkrankungen, ausgehend vom 
Versorghaus für unruhige Frauen (jetzt Haus VII), mitergriffen die neben¬ 
stehenden alten Versorghäuser I (jetzt VI) und II (jetzt abgebrochen). 
19 Fälle mit 10 Todesfällen, dabei 2 Wärterinnen, welche von der Krank¬ 
heit genasen. Außerdem in der Anstalt 1 Küchenmädchen und 1 Ober¬ 
lehrer, welcher starb. 

1885 und 1886 in den Versorghäusern 3 Fälle (1 gestorben). Außerdem 
in der Anstalt ein Dienstmädchen gestorben. 

Für 1887 und 1888 fehlen leider genauere Berichte. Es heißt nur 
1887: „Typhus kam vereinzelt vor“; 1888: „In den Versorghäusern meh¬ 
rere Personen an hohem Fieber mit großer Prostration erkrankt. Ursache 
Wasser“ (?). 

Im ganzen Jahrfünft 1884 bis 1888 haben wir also 25 Fälle, von 
denen 13 starben. 

Diese ganz ungewöhnlich hohe Mortalität erklärt sich wohl aus Un¬ 
vollständigkeit der Angaben. Es sind offenbar (besonders auch 1887 und 
1888) leichtere Fälle von Typhus nicht als solcher anerkannt und ge¬ 
würdigt worden. 

1889 bis 1893 in den Versorghäusern 6 Fälle, von denen 2 starben 
(Wärterinnen dabei keine). In der übrigen Anstalt 1 epileptischer Zög¬ 
ling, 1 Landeskranker und 1 Hospitalit (welcher starb), ganz vereinzelte 
Fälle räumlich auseinander gelegen. Ferner in den Beamtenfamilien: 
1 Anstaltsoberarzt, dessen Tochter, die Frau eines Anstaltsarztes und der 
Sohn eines Beamten (letzterer gestorben). Im ganzen also 13 Erkrankungen 
mit 4 Todesfällen. 
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1894 bis 1898 in den Versorghäusern 4 Erkrankungen mit 2 Todes- 
fällen. In der übrigen Anstalt ganz verstreut und vereinzelt, räumlich 
und zeitlich getrennt: 1 Wärterin und 1 Kranke (letztere gestorben . 
2 Männer im Hauptschloß (gestorben, erst bei der Sektion als Typhus 
erkannt) und 1 Mann in der neuen Wachabteilung (gestorben). In den 
Beamtenfamilien die Frau des Anstaltspfarrers. Im ganzen also 10 Er¬ 
krankungen mit 6 Todesfällen. 

1899 in den Versorghäusern 3 Frauen und 1 Wärterin an „gastrischem 
Fieber“ erkrankt. Obwohl der Anstaltsbezirksarzt diese Fälle nicht als 
Typhus rechnet, handelt es sich doch zweifellos um solchen, und werden 
diese Fälle mitgezählt. 

1900 bis 1902 anscheinend ganz typhusfrei (wahrscheinlich nur leich¬ 
tere Erkrankungen). 

1903 in den Versorghäusern 1 Erkrankung. Außerdem erkrankte 
eine aus den Versorghäusern nach der Anstalt Colditz versetzte Wärterin 
ganz kurz nach der Versetzung dort an Typhus. In der übrigen Anstalt 
wird bei der Obduktion eines Mannes aus dem Hauptschloß, welcher mit 
Gartenarbeit beschäftigt, viel mit Düngerarbeit zu tun hatte und an¬ 
scheinend an Lungenentzündung starb, Typhus konstatiert. 

Im ganzen Jahrfünft 1899 bis 1903 mit 6 Erkrankungen und 1 Todes¬ 
fall, also verhältnismäßig sehr wenig Typhus, nur vereinzelte Fälle fest¬ 
gestellt. Die Krankheit schlummert aber nur, sie ist nicht erloschen. 

1904 im Versorghause für unruhige Frauen (VII) 1 Todesfall an 
Typhus, erst bei der Sektion als solcher erkannt. 

1905 anscheinend frei von Typhus. 

1906 erkrankt und stirbt im alten Versorghause VI (früher I) eine 
Pflegerin an Typhus. Eine Infektion außerhalb der Anstalt erscheint ganz 
ausgeschlossen. 

1907 (wie schon oben berichtet) 2 Erkrankungen im 2. Obergeschoß 
des Versorghauses VII für unruhige Frauen. 

1908 in den Versorghäusern VII und VI 7 Erkrankungen (dabei 
1 Wärterin und 1 Pflegerin) mit 3 Todesfällen (dabei die Wärterin). In 
der übrigen Anstalt 1 weibliche Kranke (gestorben), 2 Männer im Haupt¬ 
schloß, welche mit Tonnenschmutz zu tun hatten. Anschließend hieran 
noch im Januar 1909 der den zuletzt erkrankten Mann besorgende Pfleger. 
Die Männer sämtlich genesen. 

Im Jahrfünft 1904 bis 1908 (mit dem dazu gehörigen Fall von An¬ 
fang 1909) also 15 Erkrankungen mit 6 Todesfällen. 

Nach dem Material unserer verschiedenen Zwecken dienenden Laudes¬ 
anstalten und nach den befallenen Gebäuden oder Abteilungen ge¬ 
sichtet, erkrankten in den 30 Jahren von 1879 bis 1908 in Hubertusburg 
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an Unterleibstyphus 70 weibliche Geisteskranke, von denen 33 starben, 
mit 23 dazu gehörigen Wärterinnen und Pflegerinnen, von denen 4 starben. 
Zusammen 93 Fälle. 

Von diesen befanden sich 68 Kranke und 22 Wärterinnen (bzw. Pflege¬ 
rinnen), zusammen 90 Fälle, mit 35 Todesfällen bei 31 Kranken und 
4 Wärterinnen in den Versorghäusern; hingegen nur 2 Kraute (ge¬ 
storben) und 1 Wärterin in der Krankenabteilung „Waschhaus“, während 
die übrigen Häuser der Heil- und Pfleganstalt für weibliche Geisteskranke, 
insbesondere das Hauptschloß, die kleinen offenen Häuser, die Neubauten 
(Haus für bessere Klassen und Wachabteilung) sowie die landwirtschaft¬ 
lichen Kolonien in Reckwitz und Liptitz von Typhus ganz frei blieben. 

Von den geisteskranken Männern, welche in erheblicher Anzahl erst 
seit 1893 hier sind, erkrankten nur 6, und zwar 5 im großen Hauptschloß 
(jetzt belegt mit über 500 Kranken) und 1 in der neuen Wachabteiluug. 
Es war dies aber nicht etwa ein neu zugeführter Kranker, der die In¬ 
fektion von außen hereingebracht haben konnte, vielmehr befand er sich 
schon \ l l a Jahr in hiesiger und vorher in anderen Landesanstalten. Dazu 
kommt noch 1 Pfleger, der im Anschluß an die Erkrankungen von 1908 
in der Epidemiebaracke infiziert wurde. Zusammen 7 Fälle. 

Von den 6 männlichen Kranken starben 4. Es handelt sich durch¬ 
weg um ganz einzelne, räumlich und zeitlich auseinander gelegene ver¬ 
streute Fälle, in denen bei 3 die Diagnose Typhus erst bei der Sektion 
gestellt wurde. Eine Häufung von Fällen ist bei den Männern nie vor¬ 
gekommen. 

Auch in den übrigen Krankenabteilungen der Anstalt kamen ver¬ 
streut nur einzelne Fälle von Typhus vor: 3 Zöglinge (Kinder), und zwar 
2 im Jahre 1881 im südlichen Rundflügel, 1 im Jahre 1891 im nörd¬ 
lichen Mittelbau (jetzt Hospital); 1 Hospitalit 1892, damals im nördlichen 
Rundflügel; 1 Landeskranker (im Landeskrankenhaus). Zusammen 5 Fälle. 

In den Beamtenwohnhäusern erkrankten 6 männliche und 3 weib¬ 
liche Mitglieder von Beamtenfamilien, dabei 2 Ärzte und 1 Oberlehrer 
(3 von den Männern starben, nämlich 1 Arzt, der Oberlehrer und ein 
Sohn eines Beamten). Ferner 1 Dienstmädchen (starb) und 2 Küchen¬ 
mädchen. Zusammen 12 Fälle. 

Auch diese Fälle sind einzeln verstreute. Freilich kamen in zwei 
Wohnungen wiederholte Fälle vor. So in einer Oberarztwohnung im süd¬ 
lichen Rundflügel 1890 der Oberarzt selbst, ein Jahr später, 1891, eine 
Tochter desselben. In einer Familienwohnung des südlichen Straßenflügels 
(alte Militärwache) starb 1884 ein Oberlehrer, erkrankte 1889 die Frau eines 
Arztes und 1894 die Frau eines Geistlichen. Möglicherweise trug der 
Umstand dazu bei, daß im Erdgeschoß unter dieser Wohnung sich die 
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Sattlerei befand, in welcher die unsauberen, oft sehr stark mit Kot be¬ 
schmutzten Matratzen und Strohsäcke neu gefüllt wurden. 

Im ganzen haben wir also in den 30 Jahren 117 Fälle von Er¬ 
krankungen an Typhus, von denen 46 starben. 

Die Mortalität von 39*3, also annähernd 40 Prozent, ist eine auf¬ 
fallend hohe, und muß der Hubertusburger Typhus ein besonders mör¬ 
derischer sein, wenn man nicht annehmen will, daß die leichteren Fälle 
sehr häufig unerkannt blieben. 

Recht bemerkenswerte Resultate ergibt nun ein Vergleich der Mor¬ 
talität und — soweit es möglich war — auch der Morbidität des Typhus 
von Hubertusburg (Versorghäuser — ganze Anstalt) mit derjenigen 
der Amtshauptmannschaft Oschatz, in welcher die Anstalt gelegen ist. 
sowie des ganzen Königreichs Sachsen (siehe Fig. 1). 

In letzterem ist die durchschnittliche jährliche Sterblichkeit an Typhus 
in den 30 Jahren von 1879 bis 1908, auf 10000 Einwohner berechnet, 
von rund 3 bis etwa 0*35 Prozent stetig abfallend hinabgegangen. 

In der Amtshauptmannschaft Oschatz (ohne Anstalt Hubertusburg i 
sank die Mortalität an Typhus ebenfalls ziemlich stetig und allmählich 
von etwa 3*50 auf 0*60 Prozent. Sie hielt sich aber immer etwas höher 
als die Sterblichkeit im ganzen Lande. Es sind in diesem Bezirke ver¬ 
schiedene Orte, in denen Typhus endemisch vorzukommen scheint. 

Ausdrücklich muß aber bemerkt werden, daß eine Einschleppung des 
Typhus aus befallenen Orten der Amtshauptmannschaft nach Hubertus¬ 
burg niemals bemerkt wurde. Soweit man es verfolgen kann, erkrankten 
niemals neu zugeführte, sondern immer schon länger verpflegte Kranke 
der Anstalt zuerst am Typhus. Man gewann den Eindruck, daß derselbe 
sich in der Anstalt selbst entwickelt haben mußte. Die Abteilungen, in 
denen die neu zugeführten Kranken vorwiegend behandelt wurden, blieben 
frei vom Typhus. 

In der Anstalt Hubertusburg, ganz besonders aber in den Versorg¬ 
häusern, kamen nun in der ganzen Zeit (30 Jahre) sehr erheblich mehr 
Todesfälle (6- bis 10mal mehr) an Typhus vor, auf 10000 Einwohner 
berechnet, als im ganzen Lande. 

Übrigens berechnet sich auch für die letzten 15 Jahre die Mortalität 
in der Anstalt, obwohl sie ähnlich wie im Lande beträchtlich abgenommen 
hat, doch im Verhältnis zum ganzen Lande noch erschreckend hoch, be¬ 
sonders wieder in den Versorghäusern (Anstalt 8mal, Versorghäuser 14ma! 
so viel). 

Es folgt nun eine tabellarische Zusammenstellung der durchschnitt¬ 
lichen Einwohnerzahl zu den durchschnittlichen jährlichen Erkrankungen 
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and Todesfällen an Typhus mit Berechnung auf 1: 100U0 für a) c:e 
Versorghäuser, b) die ganze Anstalt Hubertusburg, c) die AmtshauptmanL- 
schaft Oschatz (ohne Anstalt). 


a) Versorghäuser für Frauen. 


1879 — 1883 

Einwohner 

1120* 

Erkrankungen 

8-4 

Durchschnittlich jährlich: 

1 : 10 000 Todesfälle 

75-10 3*0 

1 : 1u 000 

26-7$ 

1884-1888 

1160 

4-4 

37-93 

2-2 

IS-97 

1889-1893 

1000 

1-2 

12-00 

0-4 

4-< 0 

1894—1898 

830 

0-8 

9-64 

0-4 

4.82 

1899-1903 

650 

1-0 

15.3s 

0-0 

0 • 00 

1904-1908 

600 

2-2 

36 *66 

1-0 

16-66 

30 Jahre 

1879-1908 

893 

?.o 

33.59 

1 *67 

13-06 

15 Jahre 

1894—1908 

693 

1*33 

20-56 

0-47 

7.16 


In den Versorghäusern herrschte in der ersten Hälfte unseres Zeit¬ 
abschnittes eine ganz enorme Überfüllung. Zwar wurde 1895 das alte 
Versorghaus II (ein besonders schlimmer Typhusherd) abgebrochen, welches 
etwa 120 bis 140 Personen (bei Überfüllung) faßte; doch ist selbst jetzt 
noch, nach Abminderung der ganzen Belegzahl von 1100 auf 600, die 
Belegung als eine recht enge zu bezeichnen. In den früheren Jahren muß 
sie geradezu furchtbar eng gewesen sein. 


b) Die ganze Anstalt Hubertusburg. 



Einwohner 

I 

Erkrankungen 

Durchschnittlich jährlich: 
1:10 000 Todesfälle 

1 : 10 000 

1879-1883 

2128 

9-6 

45-11 

3-2 

15*04 

1884 — 1888 

2404 

5*0 

20-8 

2-6 

10-Sl 

1889-1893 

2224 

2-6 

11-69 

0-8 

3*6 

1894—1898 

2139 

2*0 

9.35 

1.2 

5*61 

1899-1903 

1986 

1-2 

6-04 

0-2 

1-01 

1904—1908 

1898 

3.0 

15*81 

1-2 

6-32 

30 Jahre 
1879-1908 

2130 

3.9 1 

18*13 

1.53 

7*065 

15 Jahre 

1894 — 1908 

2007 

, 2-06 

10-06 

0-86 

4-31 


Die Versorghäuser beherbergten anfangs etwa die Hälfte, später aber 
nur noch weniger als den dritten Teil der Einwohnerschaft der ganzen 
Anstalt. Ihr Anteil an Typhus ist aber ein weit größerer; er betrug fast 
die doppelte Verhältniszahl. 
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c) Amtshauptmannschaft Oschatz ohne Anstalt Hubertusburg. 


Einwohner --— 

Erkrankungen 


1879-18*3 

50 430 

— 

1881—188S 

51620 

— 

1889—1893 

52 940 

— 

1894 — 1898 

54 452 

39 

1899—1903 

55 694 

39 

1904—1908 

56 062 

25-6 

30 Jahre 

1879—1908 

53 533 i 

— 

15 Jahre 

1894-1908 

55 402 

34-53 


Durchschnittlich jährlich: 


1 : 10 000 | 

Todesfälle 

1 : 10 000 

— 

17-4 

3-45 

— 

12-0 

2-32 

— 

j 9*S 

l *85 

7-16 

6*6 

1-21 

7-002 

4*4 

0-79 

4-56 

j 3*tS 

0.64 

— 

i 

8-96 

1-71 

6-24 

4-S6 

o* ss 


Die Erkrankungsverhältniszahlen 1:10000 der Amtshauptmann* 
schaft Oschatz zusammengestellt mit der Anstalt und den Versorghäusern 
ergeben: 


I; 

Versorghäuser 

Anstalt Hubertusbnrg 

Amtshauptmannschaft 

Oschatz 

1894—1898 

9-64 

9*35 

7*16 

1899—1903 

15*38 i 

6*04 

7-00 

1904—1908 

36*66 

15*81 

4*56 

15 Jahre 
1894—1908 

20*56 

10*06 

6 24 


Wir haben also in den letzten 15 Jahren (nur für diese war eine 
Berechnung möglich) in den Versorghäusern der Anstalt verhältnismäßig 
über 8 mal so viel Erkrankungen an Typhus gehabt als der amtshaupt¬ 
mannschaftliche Bezirk. 

Der Vergleich der Sterblichkeitsziffern (1:10000) an Typhus 
der Anstalt mit Amtshauptmannschaft und ganzem Lande ergibt folgendes 
Zahlenbild: 



Versorghäuser 

Ganze Anstalt 

1 Hubertusbnrg 

Amtshauptinann- 
schaft Oschatz 

Königreich 

Sachsen 

1879—1883 

26-78 

15-04 

3-45 

2.94 

1884—1888 

18-97 

10-81 

2-32 

2-13 

1889—1893 

! 4 -° 

3-6 

1-85 

1-06 

1894—1898 

4-82 

5-61 

1-21 

0-59 

1898—1903 

0.00 

1-01 

0-79 

0-57 

1904—1908 

16-66 

6-32 

0*64 

0-40 

30 Jahre 
1879-1908 

1306 

7 065 

1-71 1 

1*28 

15 Jahre 
1894—1908 

7-16 

4-31 

088 

052 
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Trotz starkem Rückgang der Mortalität im Jahrzehnt 1804 bis 1903 
behalten die Versorghäuser doch ihr starkes Übergewicht. 

Von den Versorghäusern waren aber einige, und in diesen wieder 
bestimmte Abteilungen, die besonders stark befallen waren. 

Während sonst immer vom Typhus „in den Versorghäusem“ im 
allgemeinen die Rede ist, geht die Häufung im Jahre 1884 vom (alten V.) 
Versorghaus für unruhige Frauen (jetzt VII) aus. Es wird vorher und 
später öfter geschrieben von Fällen im alten I. (jetzt VI.) Versorghaus, 
welches in der alten Zeit nur als „das Versorghaus“ bezeichnet wurde. 
Das kleine alte Versorghaus III (jetzt V. — Krankenstation —) ist nur ein 
Anhängsel zu VI und von diesem nicht zu trennen. Besonders viel 
Typhus kam Ende der 80er, Anfang der neunziger Jahre vor im alten 
II. Versorghaus (jetzt abgebrochen). Vom alten IV. (jetzt I.) Versorg haus 
ist nie die Rede. Es können Mort nur wenig Fälle vorgekommen sein. 

Die neueren Fälle in den Versorghäusem beschränken sich auf die 
Häuser VI und VII, und im Hause VII wieder auf das 2. Obergeschoß, 
in welchem der Typhus 1907 und 1908 zum Ausbruch kam. Das Erd¬ 
geschoß und 1. Obergeschoß des Hauses VII blieben in den letzten Jahren 
ganz typhusfrei. Das ganze Haus VII ist jetzt mit 274 Kranken belegt 
(früher z. B. 1885 mit 465). 

Das vorzugsweise Befallensein bestimmter Häuser und Abteilungen, 
in denen der Typhus immer wieder zum Ausbruch kam, das seit vielen 
Jahren nachzuweisende sehr erhebliche Übergewicht der Mortalität und 
Morbidität an Typhus dem übrigen Lande gegenüber, so daß Hubertus¬ 
burg als ein entschiedener Typhusherd anzusprechen ist und so auch 
angesehen wurde, endlich das Fehlen jeden Nachweises einer Einschleppung 
oder einer andren exogenen Infektion bei den immer wieder endemisch 
vorkommenden Erkrankungen ließen nach ähnlichen Vorgängen in anderen 
außersächsischen Anstalten die ganz bestimmte Annahme zu, daß in der 
hiesigen Anstalt Bazillenträger die Ursache des endemischen Typhus 
sein müssen. 

In den pfälzischen Irrenanstalten (Frankental, Klingenmünster) 
wurden zuerst die Bazillenträger durch bakteriologische Untersuchungen 
festgestellt. 1 Später in Bunzlau und vielen anderen Anstalten. 

Über die Bedeutung der Bazillenträger ist zuletzt von Neisser* und 
von E. Bötticher 3 berichtet worden. 


1 Zur Typhusbekämpfung von Stabsarzt Dr. Hertel. Vereintblatt f. Pfälzer 
Arzte. XX. Jalirg. Mai 1904. 

* Berliner klin. Wochenschrift. 1910. Nr. 47. 

* Verbreitung und Bekämpfung des Typhus in den Irrenanstalten. Diese Zeit¬ 
schrift. 1910. Bd. LXVII. S. 243. 
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Die Verhältnisse in Hnbertnsburg im Jahre 190B ließen das Suchen 
nach Bazillenträgern als sehr nötig erscheinen. 

Zwar hatte man im Jahre 1907 hei Anlaß der Wermsdorfer Epi¬ 
demie, die von den in Hubertusburg beschäftigten Gartenfrauen ihren 
Ausgang nahm und bei den Kranken und Personal, welche mit diesen 
zusammen arbeiteten, keine Typhusträger feststellen können, nun aber 
mußte man zunächst die geschichtlich erwiesenen Herde, die Frauen¬ 
häuser VII und VI und später die Bestände der großen Anstalt durch¬ 
suchen. 

Das hygienische Institut der Universität Leipzig, welches schon die 
ersten Untersuchungen 1907 vorgenommen hatte, übernahm den ersten 
Teil der sehr zahlreichen und mühsamen Untersuchungen in überaus 
entgegenkommender Weise und wurden schon bald Erfolge erzielt. 

Herrn Geheimen Rat, Prof. Dr. Hofmann, welcher die Unter¬ 
suchungen leitete, sowie den Herren Privatdozent Dr. P. Schmidt, 
Dr. Trautmann und Oberarzt Dr. König, welche sie mit großem Inter¬ 
esse ausführten, gestattet sich die Direktion der Anstalt an dieser Stelle 
noch besonderen Dank auszusprechen. 

Da die Untersuchung aller Bestände und die notwendige wiederholte 
Durchforschung aber zu große Anforderungen an die Arbeitszeit im 
Leipziger Institut gestellt hätte, und da bei der sehr schlechten Post- 
Verbindung, besonders im Sommer, Schwierigkeiten sich einstellten (Kot¬ 
proben zu lange unterwegs usw.) hat man einen bakteriologisch geschulten 
Arzt angenommen und in der Anstalt ein eignes bakteriologisches La¬ 
boratorium eingerichtet. 

Dr. Böttcher, welcher seit Sommer 1909 in unsrem Anstaltslabora¬ 
torium in beständiger Fühlung mit dem hygienischen Institut der Uni¬ 
versität Leipzig die weiteren Untersuchungen vorgenommen hat, gibt 
über den Gang dieser Untersuchungen und über alle wichtigen Einzel¬ 
heiten unsrer Bazillenträger sowie der nur Verdächtigen (mit positiver 
Blutreaktion nach Widal) in einer anschließenden Arbeit besonders 
Bericht. 

Bis Ende Februar 1911 hat man nun 21 weibliche Bazillen¬ 
träger (erwiesen durch Typhusbazillen im Stuhl, in einigen Fällen fast 
in Reinkultur) festgestellt. Dazu noch 33 verdächtige Agglutinanten 
(nach Widal) höheren Grades mit positiver Blutreaktion von 1:50 und 
darüber, und 18 Agglutinanten (mit positiver Blutreaktion) geringeren 
Grades unter 1:50. Von den letzteren werden nach öfter wiederholten 
Untersuchungen hoffentlich noch mehrere sich als ungefährlich erweisen. 
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In- der vorstehenden tabellarischen Zusammenstellung ist die räum¬ 
liche Verteilung der Bazillenträger sowie der Verdächtigen (Agglutinanteni 
und ihre Beziehung zu den früheren Erkrankungen an Typhus in der 
Anstalt dargestellt. 

Wie man erwartet hat, fanden sich Bazillenträger und Verdächtige 
in größerer Anzahl nur in den Versorghäusern und zwar ganz besonders 
im Hause VI (dem ältesten Versorghaus I) und im Hause für unruhige 
Frauen VII (früher V), und zwar dort hauptsächlich im zweiten Ober¬ 
geschoß, während das erste Obergeschoß, in welchem frischere Fälle von 
Geisteskrankheit behandelt werden, ganz frei war und im Erdgeschoß nur 
wenige Verdächtige ermittelt wurden. 

In den erst seit 1895 mit geisteskranken Frauen belegten Abteilungen 
(südlicher Mittelbau und südlicher Ruudflügel), welche frühere Zöglinge 
und Hospitanten beherbergten, finden wir auch einige Verdächtige und im 
Mittelbau sogar eine erwiesene Bazillenträgerin, obwohl diese Abteilungen 
als nicht vom Typhus befallen sich darbieten. Es erklärt sich das daraus, 
daß nach Abbruch des schlimmen Typhusherdes, des alten Versorghauses II. 
im Jahre 1895 die Kranken dieses Hauses zum Teil in diese Abteilungen 
verlegt wurden. Übrigens erinnert man sich, daß auch zweifelhafte Fälle, 
die vielleicht Typhus waren, aber unter anderer Diagnose gingen, in diesen 
Häusern vorgekommeu sein sollen. 

Die in Reckwitz auf einem der völlig typhusfreien Güter gefundene 
Bazillenträgerin war früher im Versorghause VI, wo sie im Jahre 1902 
eine fieberhafte Darmerkrankung durchmachte, die nicht als Typhus an¬ 
erkannt wurde. Obwohl sie Bazillen fast in Reinkultur ausschied, war sie 
während der mehreren Jahre in Reckwitz doch dort unschädlich. 

Die Wärterin, welche auf der typhusfreien Abteilung der schwach¬ 
sinnigen Kinder sich als Bazillenträgerin erwies, hatte vor ihrem Eintritt 
in die Anstalt 1907 bei der Wermsdorfer Epidemie einen ganz leichten 
Typhus gehabt. 

Die sonst ganz typhusfreie Abteilung geisteskranker Frauen im 
früheren Landeskraukenhaus (früher im Schloß) ergab drei verdächtige 
Agglutiuanten, von deuen zwei früher in den Versorghäusern waren. 

Bei den Männern haben wir nur zwei ganz leichte Agglutinanten im 
Schloß, einen ebensolchen im neuen Hause für Unruhige und einen 
Hospitaliten, der ebenfalls nur gering agglutinierte. 

Man kann also wohl sagen, daß es bei den Männern keine gefähr¬ 
lichen Bazillenträger gibt, wie denn auch die Typhuserkrankungen hier 
nur vereinzelt und versprengt vorkamen, und ihre Ursache wahrscheinlich 
in dem Tonnenschmutz zu suchen ist, der von weiblichen Typhuskranken 
und Bazilleuträgerinuen stammte. 
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Die Vorgeschichte der Bazillentrügeriniieu und der verdächtigen 
weiblichen Agglutinanteu ergab nur zum kleineren Teile die Wahrschein¬ 
lichkeit eines früher durchgemachten und verkannten Typhus. 

Von den genesenen Typhuskranken aus dem Jahre 1908 blieb eine 
Dauerausscheiderin, von denen aus 1907 wurde 1 später verdächtig, nach¬ 
dem sie erst durch wiederholte Untersuchungen als frei befunden war. 

Von den Verdächtigen (aus dem Hause VI) wurde 1 später als wirk¬ 
liche Bazillenträgerin befunden. Diese starb im Januar 1911, und obwohl 
die Vorgeschichte und Krankengeschichte gar keinen Verdacht auf über¬ 
standenen Typhus ergab, fand man doch bei der Sektion sowohl Reste 
von Darmgeschwüren als auch Veränderungen der Gallenwege. 

Die erste Durchforschung führte noch nicht zur Ermittlung aller 
Schädlinge. Eben hatte man im Hause VI und VII 2 noch einige Ver¬ 
dächtige gefunden, da kamen im November 1910 im Hause VI wieder 
3 neue Typhuserkraukungen vor, von denen 2 starben und 1 später als 
Bazillenträgerin verblieb. 

Wieder handelte es sich um stark verblödete (idiotische) Verpflegte 
mit sehr schmutzigen Gewohnheiten, welche sehr schwer erkrankten. — 
Die sofortige wiederholte bakteriologische Durchforschung ergab noch zwei 
Bazillenträgerinnen und mehrere Verdächtige im Hause VI und im zweiten 
Obergeschoß von VII. 

Wenn nun auch ganz zweifellos feststeht, daß wir lediglich in den 
Bazillenträgerinnen, welche offenbar seit vielen Jahren hier in den Häusern 
VI und VII förmlich gezüchtet wurden, die Ursache für den endemisch 
vorkommenden und auch nach läugerer Ruhe, nach scheinbarem Aus¬ 
sterben immer wieder aufllackernden Typhus zu suchen haben, so bleiben 
die Bedingungen doch noch völlig dunkel, unter denen das Gift dieser 
Schädlinge wirksam wird und neue Erkrankungen erzeugt. Der größte 
Teil unserer Bazillenträgerinnen befiudet sich schon sehr lange Zeit in der 
Anstalt und eine etwaige frühere typhöse Erkrankung, wo solche ver¬ 
mutet werden kann, liegt schon weit zurück. 

Trotz dieser großen Anzahl gefährlicher Frauen haben wir doch selbst 
im Hause VI mehrere Jahre lang (z. B. 1900 bis 1902) anscheinend gar 
keinen und auch in den nächsten Jahren vorher und nachher nur ver¬ 
einzelten Typhus gehabt. Gewiß werden manche leichten Fälle der 
Beobachtung entgangen sein. Da aber sonst hier bei einer Häufung der 
Fälle, besonders bei schmutzigen Kranken, der Typhus immer anfangs sehr 
schwer mit starker Mortalität auftrat, die bei weiterer Verbreitung dann 
nachließ, so ist es immer sehr auffällig, daß wir nicht viel mehr offi¬ 
ziellen Typhus haben. 
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Gewiß spielt der Schmutz eine große Rolle. In sauberen Abteilungen 
werden die Bazillenträgerinnen wohl kaum oder nur selten gefährlich. 
Warum haben wir aber da bei den vielen schmutzigen Kranken des 
Hauses VI nicht fortwährend Typhus gehabt? Es kommen also noch 
unbekannte zeitliche und örtliche Bedingungen hinzu, deren Erfüllung 
erst die Gefahr bringt. 

Die Dauerbäder, in denen Bötticher für die Anstalt Goddelau 
die Hauptursache der Infektionsvermitteluug sieht, spielen bei uns ent¬ 
schieden keine besondere Rolle. 

Gerade im Hause VII sind die Abteilungen im ersten Obergeschoß 
und im Erdgeschoß, wo frisch erkrankte Unruhige viel mit Dauerbädern 
behandelt werden' in den letzten Jahren ganz frei von Typhus ge¬ 
blieben, während bei den alten chronischen Fällen im zweiten Obergeschoß 
und im Hause VI, wo keine Dauerbäder gegeben wurden, die Krankheit 
immer wieder ausbrach. 

Auch haben wir hier nicht beobachten können, daß Durchfälle der 
Bazillenträgerinnen besonderen Anlaß zur Infektion anderer gaben. Die 
Erfahrungen des Herrn Privatdozenten P. Schmidt und Oberarzt 
Dr. König 1 im hygienischen Institut Leipzig, welche als Tatsache be¬ 
stätigen, daß die Bazillenbefunde in diarrhoischen Stühlen weit seltener 
sind als in geformten, stehen hier im Widerspruch zu den Erfahrungen 
E. Böttichers in Gießen (s. oben). 

Das Dunkel, welches anfangs über den Ursprung der kleinen im 
Anfang dieser Abhandlung beschriebenen Wermsdorfer Epidemie von 1907 
herrschte, erscheint nun, nach Auffindung der vielen Bazillenträgerinnen 
in Hubertusburg gelichtet. Obwohl wir damals gar keinen Typhus in der 
Anstalt hatten, ist eine Infektion der in unserer Anstalt beschäftigten 
Gartenfrauen, bei denen die Erkrankung zuerst in furchtbarer Schwere 
ausbrach, durch die Bazillenträgerinnen doch möglich. 

Es ging damals ein sehr bestimmtes Gerücht um, welches sogar in 
die Zeitungen kam, daß die Garteufrauen — welche starben — von den als 
Abfall für die Schweine der Meierei bestimmten, in einem Fasse ge¬ 
sammelten Speiseresten aus den Krankenabteilungen gegessen und mit nach 
Hause genommen hätten. Natürlich ist das streng verboten. 

Wie leicht ist es nun möglich, daß in Speiseresten aus den Häusern 
VI und VII bei dem Stehen über Nacht auf einem günstigen Nährboden 
nach Infektion mit Kot unsaubrer Bazillenträgerinnen eine recht viru¬ 
lente Kultur sich entwickelt hat! Von unseren Kranken und unserem 

1 Zur Frage der Fleischvergiftungen. Centralblatt für Bakteriologie. 1909. 
I. Abtlg. Nr. 2. 
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Personal hat niemand davon gegessen. Deshalb blieb die Anstalt frei und 
die Infektion wurde nach Wermsdorf getragen. 

Zur Abwehr der durch die Bazillenträger drohenden Gefahr hat man 
die durch Befund von Bazillen im Stuhl erwiesenen 20 geisteskranken 
Bazillenträgerinnen nebst der als solche ermittelten Wärterin in der durch 
einen Anbau erweiterten massiven Epidemiebaracke isoliert. Durch den 
Anbau hat man besonders auch bisher noch fehlende Räume geschaffen, 
in denen das bazillenfreie Personal völlig getrennt von den Trägerinnen 
essen, baden, sich aus- und ankleiden und zum Teil auch schlafen kann. 

Die vielen Verdächtigen (Frauen) mit positiver Blutreaktion wurden 
in einer besonderen Abteilung des alten Typhusherdes, Frauenhaus VI, 
gesammelt, möglichst getrennt von den anderen und sauber gehalten, 
sowie fortgesetzt beobachtet und untersucht. 

Es werden aber auch noch wiederholte Untersuchungen der alten 
Bestände notwendig sein, um alle Träger zu ermitteln. 

Natürlich werden alle Neuzuführungen und das eintretende Personal 
untersucht, obwohl uns von den Neuaufnahmen, durch welche bisher 
nachweisbar noch nie Typhus eingeschleppt und verbreitet wurde, viel 
weniger Gefahr droht, als von den alt eingesessenen Kranken, welche 
durch früheren Typhus, entweder eigenen oder den anderer hier in der 
Anstalt zu Dauerausscheidern oder Trägern wurden. 

Abgesehen von der einen Wärterin (1907 in Wermsdorf infiziert), 
welche bald erkannt wurde und hier gar keinen Schaden gestiftet hat, 
wurde unser Personal als völlig frei befunden. 

Dem Küchenpersonal sowie den in der Küche und im Gemüsegarten 
arbeitenden Kranken wird ganz besondere Aufmerksamkeit gewidmet. 

Die Küche und die Zubereitung der Speisen werden regelmäßig von 
den Ärzten kontrolliert, die Milch und das Wasser werden fortgesetzt bak¬ 
teriologisch geprüft. 

Da Verbreitung des Typhus auf die sonst ganz typhusfreie Mäuuer- 
abteilung durch den Tonnenschmutz und die mit Reinigung und Abfuhr 
der Tonnen beschäftigten Männer für die hiesige Anstalt wohl erwiesen 
sein dürfte, hat man die Beseitigung des unsauberen Tonnensystems und 
Einführung von Wasserspülung mit biologischer Kläranlage beantragt, und 
ist das erfreulicherweise auch bereits genehmigt. 

Um den hier ganz besonders gefährlichen und recht leicht möglichen 
Ausbruch einer Speiseepidemie zu verhindern, hat man ferner den Neubau 
eines modernen Anforderungen entsprechenden, hygienisch gut eingerich¬ 
teten Küchengebäudes beantragt. Die ganz veraltete Küche ist räumlich 
zu eng, lichtlos, ohne genügende helle und richtig angeordnete Neben- 
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räume. Sie kann auch infolge der unpraktischen alten Schöpfkessel, des 
schlechten Fußbodens usw. nicht sauber gehalten werden. 

Man hofft auch hier auf Genehmigung durch den Landtag. 

Mit Hilfe unseres bakteriologischen Laboratoriums, welches die hier 
noch lange notwendigen, fortgesetzten Untersuchungen auszuführen hat, 
hofft man dann die große Typhusgefahr für Hubertusburg allmählich end¬ 
gültig zu beseitigen. 


II. Teil. 

Bakteriologische Methodik und Spezielles der Typhusbekämpfung. 

Von Dr. med. Böttcher, Anstaltsarzt. 

Die Methode, nach welcher im Leipziger hygienischen Institute und 
nachher in unserem bakteriologischen Anstaltslaboratorium die großen 
Krankenbestände und das Personal untersucht wurden, ist die sog. elek- 
tive, d. h. es wurden zuerst Blutuntersuchungen zur Feststellung der 
Widalsehen Reaktion, und bei positivem Ausfall derselben die dazu ge¬ 
hörigen Untersuchungen der Fäzes gemacht. 

Wenn man auch heute im allgemeinen erst bei einem positiven Agglu¬ 
tinationstiter von 1:40 — 50 den Verdacht auf Typhus ausspricht, so er¬ 
heischt doch die Erfahrung, welche auch wir im weiteren Verlaufe unserer 
Untersuchungen machten — nämlich, daß der Agglutinationseflfekt des 
Serums, namentlich bei Dauerausscheidern und Bazillenträgern, zeitlich 
innerhalb weiter Grenzen schwankt— beim Ausetzen der Widalscheu 
Reaktion ein Heruntergehen auf einen Anfangsagglutinationstiter von min¬ 
destens 1:25 oder noch besser von 1:10. 

Die Reaktion wurde im Leipziger hygienischen Institute und von uns 
in einer von der Kollschen in manchen Punkten abweichenden Art ge¬ 
macht. Von Hofmann inauguriert, von Loele 1 zuerst beschrieben und 
später von Schmidt und Sievert 2 weiter ausgebaut, hat sich diese Modi¬ 
fizierung auch nach unseren Erfahrungen auf das beste bewährt. Leider 
ist sie trotzdem bislang noch nicht Allgemeingut in dem Maße geworden, 
wie sie es verdient. Sie hat neben ihrer Brauchbarkeit den Vorzug der 
Gefahrlosigkeit, des geringen Verbrauches an Patientenserum und an 


1 Loele, Die Agglutination in den Händen des praktischen Arztes. Deutsche 
med. Wochenschrift. 1906. Nr. 4. 

2 Sievert, Über Forinalin-Bakterienaufschwemmungcn. Centralbl. f. Bakterie- 
locjie. Abt. I. Bd. LY. Nr. 1. 
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Diagnostikum (Bazillenaufschwemmung), der Haltbarkeit des letzteren und 
den bei Massenuntersuchungen hauptsächlich in Frage kommenden Vorzug 
der Billigkeit. 

Ich möchte mir im Interesse der Weiterverbreitung nicht versagen, 
die Methode hier kurz zu skizzieren. 

An Instrumenten für die Untersuchung bedarf man: 

1. einer Anzahl kleiner, etwa 1 ccra fassender Reagenzgläschen (zu 
beziehen von Fliedner, Elgersburg i. Th.); 

2. einer tarierten Tropfflasche, d. h. einer Flasche, deren Tropfenzahl 
bzw. deren Tropfengewicht pro Kubikzentimeter genau bestimmt ist, zum 
Abmessen des Diagnostikums (Bazillenaufschwemmung); 

8. einer kleinen tarierten Platinöse, wie sie zu bakteriologischen 
Zwecken gebraucht wird, zum Abmessen des Patientenserums, und 

4. einer Anzahl von etwa 6 bis 10 cm langer Glaskapillarröhrchen 
(l mm Lichtung). 

Als Nährsubstrat für die zur Anfertigung der diagnostischen Emulsion 
dienenden Typhusbazillen zeigte sich als das brauchbarste der gewöhnliche 
0*5 bis 2prozentige, 0*5 Prozent NaCl, 0*5 Prozent Pepton enthaltende, 
ganz schwach alkalische Nähragar, wie er von Loele, Hofmann, Bürgi, 1 
König, 2 Gossner, 3 Konrich 4 angewandt wurde. 

Früher stellten wir uns Agarschrägröhrchen her, in neuerer Zeit 
wurden nach der Anregung von Sievert große Drigalskischalen mit Agar 
beschickt, auf deren Oberfläche eine Öse Typhusbazillen mit dem Dri- 
galskischen Glasspatel verrieben wurde. Die 24 Stunden bebrüteten 
Agarkulturen wurden mit lä -gs halbierten, an der einen Seite schräg ab- 
geschliffenen Objektträgern vorsichtig abgestrichen, die den Objektträgern 
anhaftende Bazillenmasse samt den Objektträgern in einen Glaskolben 
getan, zuerst mit isotoner (0 • 85 Prozent) Kochsalzlösung derart überschüttet, 
daß 1 ccm Flüssigkeit 2 Bazillenmasse enthielt, das Ganze etwa 20 Minuten 
bis */ 8 Stunde lang geschüttelt, um Klümpchenbildung zu vermeiden und 
dann der entstandenen Emulsion 1 Prozent einer 40 prozentigen Form¬ 
aldehydlösung zugesetzt zur Abtötung der Bazillen. — Diese Methode der 

‘Bürgi, Die Bakterienagglutination normaler Sera. Archiv für Hygiene. 
Bd. LXII. S. 239. 

* König, Zur Frage der Fleischvorgiftung durch den Bac. paratyph. B. Central- 
hlatt für Bakteriologie. Abt. I. Bd. L. 

* Gossner, Eine einfache und bequeme Agglutinationsprüfung durch den prakt. 
Arzt mit gefärbten Präparaten.. Deutsche med. Wochenschrift. 1907. S. 1003. 

4 Konrich, Über den Einfluß von Wärme und Zeit auf den Ablauf der Agglu¬ 
tination. Centralblatt für Bakteriologie. Abt. I. Bd. XLVIII. 


Digitizetf by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



462 


Günther und W. Böttchkb: 


Emulsionsherstellung ergibt immer die gleiche Konzentration, ein Umstand, 
der sehr zu beachten ist, da der Agglutinationsvorgang ein quantitativer 
ist, wie Kolle gezeigt hat Dem Schmidtschen Kunstgriff, die Emulsion 
nicht einfach gleich mit einer Formalinkochsalzlösung, sondern zuerst mit 
Kochsalzlösung herzustellen, welcher erst nach dem Schütteln 1 Prozent 
Formalin zugesetzt wird, können wir nur beistimmen, schon aus dem 
Grunde, weil die Bazillen sich in der Kochsalzlösung viel leichter von den 
ihnen etwa anhaftenden Agarresten loslösen, als wenn die letzteren erst 
durch das Formalin härter werden und fester anhaften. Dadurch wird 
die zu Irrtümern führende Klümpchenbildung sicherer vermieden. 

Die Typhusformalinkochsalzaufschwemmung wurde stets nach 24 stän¬ 
digem Stehenlassen durch Aussaaten von Stichproben auf Agar auf ihre 
Sterilität geprüft, nach positivem Ergebnis filtriert und vor Licht geschützt 
aufbewahrt. Erfahrungsgemäß ist der Agglutinationswert der Emulsion 
erst nach etwa 10tägigem Stehenlassen am günstigsten, und demgemäß 
wurde sie auch nicht eher verwandt. Die Emulsion ist nach Sieverts 
Untersuchungen s / 4 bis 1 Jahr noch gut funktionierend; wir haben hier 
eine Vl 2 jährige, welche, gut verschlossen, noch jetzt agglutiniert. 

Die Blutentnahme gestaltet sich folgendermaßen: 

Aus dem gereinigten Ohrläppchen oder der Fingerkuppe des Patienten 
wurden nach Einstich mit einem lanzettförmigen Schnepper 2 bis 3 Tropfen 
Blut in einem 1 mm weiten Kapillarröhrchen aufgefangen (die in den hervor¬ 
quellenden Blutstropfen getauchten und schräg nach unten gehaltenen 
Kapillaren saugen sich von selbst voll). Beide Enden der Kapillare wurden 
nach sorgfältigem Abtrocknen mit flüssigem Siegellack verschlossen und 
so lange zentrifugiert, bis der Blutkuchen und das Serum sich in einer 
scharfen Grenze voneinander getrenut hatten. An dieser Stelle und am 
Ende des das Serum enthaltenden Kapillarröhrchenteiles wurde die Glas¬ 
wand mittels einer scharfen, dreikantigen Feile angeritzt, an beiden Stellen 
abgebrochen, und das Serum mit Hilfe eines kleinen Gummiballons unter 
leisem Druck in die Vertiefung eines hohlgeschliffenen Objektträgers hinein¬ 
geblasen. Zwei solcher Kapillarröhrchen genügten stets für eine Yer- 
dünnuugsabstufung von 1:25 — 1: 400. 

Das Zusammenbringen des Serums mit der Typhusbazillenaufschwem¬ 
mung und die Herstellung der verschiedenen Verdünnungen demonstriere 
ich des weiteren am besten au den Verhältnissen, wie sie bei einer im 
hiesigen Laboratorium (verwendeten tarierten Tropfflasche und tarierten 
Platinöse waren. 

Ein Tropfen Emulsion unsererTropfflasche wog 0.0556 die Patienteu- 
serummenge, welche nach dem Eintauchen der Platinöse in das in dem 
hohlgeschliflenen Objektträger befindliche Serum in Form einer kleiuen 
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bikonvexen Linse in der Öse haften blieb, wog 0*0025 * rm . Durch viele 
Wägungen erwies sich, daß stets die gleiche Gewichtsmenge Serum in der 
Flatinöse haften blieb, sofern man beachtete, daß man nur die Ose und 
nicht einen Teil des Ösenstieles mit in das Serum eintauchte. 

Nun wurden eine Anzahl der obenerwähnten kleinen Reagenzgläschen 
mit je 9 Tropfen = 9 x 0*0556 s™ = 0*5004 ?rm Typhusformalinkochsalz¬ 
aufschwemmung beschickt. Wurde dann 1 Platinöse voll Serum = 0 • 0025 ?rm 
mit dem obigen Quantum Aufschwemmung vermischt, so ergab sich das 
Verhältnis von 1 Teil Serum zu 200 Teilen Typhusbazillenemulsion oder 
kurzweg eine Verdünnung von 1:200. Je nach Zusatz von 2, 3, 4, 5, 
6 und 7 Ösen wurde in den übrigen Röhrchen je eine Verdünnung von 
1: 100, 1:70, 1:40 — 50, 1:35, 1:25 hergestellt. 

Nach gehörigem Vermischen je einer Öse Serum mit der Emulsion, 
welche am besten dadurch bewirkt wurde, daß man mit der Öse leichte 
schüttelnde und ziehende Bewegungen ausführte, wurde vor dem erneuten 
Eintauchen der Öse in das Serum der letzte ihr anhaftende Serumemulsions¬ 
rest an einem kleinen, in der linken Hand gehaltenen Fließpapierstreifen 
abgesogen, und letzterer nach Beendigung der Verdünnungen verbrannt. 

Die auf kleinen Reagenzglasgestellen stehenden Gläschen wurden nach 
Verbringung in den Brutschrank (37° C) von Zeit zu Zeit in der Nähe 
eines Fensters, gegen einen dunkleren Hintergrund gehalten, beobachtet. 

Wir haben diese Ösenmethode als sehr bequem und zuverlässig ge¬ 
funden. Man kann bei Massenuntersuchungen eine sehr große Anzahl 
dieser kleinen Gestelle im Brutschränke unterbringen. Ferner wird die 
Entnahme einer so minimalen Menge Blut von den Patienten, namentlich 
bei öfter wiederholter Untersuchung, bei weitem nicht so sehr empfunden 
als bei der Kolleschen Methode, bei welcher man mit Kubikzentimetern 
Serum arbeiten muß. Die Herstellung der Typhusbazillenaufschwemmung 
kostete uns trotz der Tausende von Widalschen Reaktionen nur ganz 
wenige Mark, im Gegensatz zu der Fickerschen, bei welcher wir zu 
unserer Massenuntersuchung allein für das Diagnostikum über 1000 Mark 
hätten verausgaben müssen, eine Summe, für welche wir uns einen be¬ 
trächtlichen Teil unserer Laboratoriumseinrichtung anschaffen konnten. 

Nach dieser modifizierten Methode wurden vom Leipziger hygie- 
nischenlnstitute ausgeführt insgesamt 1204Widalsche Un tersuchu u gen. 
die sich über den Zeitraum vom 26. Juli 1907 bis 16. August 1909 er¬ 
streckten, und vom hiesigen bakteriologischen Anstaltslabo¬ 
ratorium 4046 Widalsche Blutuntersuchungen während des Zeitraumes 
voml7.August 1909 bis 28.Februar 1911; also im ganzen 5250Widalsche 
Blutuntersuchungen. 
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Diese Zahl der Untersuchungen erstreckt sich auf 2508 Prionen. 
denen sich sowohl die eingesessenen Kranken der Irrenabteilur.g. drs 
Landeshospitals und des Landeskrankenhauses, als auch die ZutüLrungrn 
während der Jahre 190S. 1909. 1910 und 1911 (bis 28. Februar. iVmer 
das gesamte Pliegepersonal, die im hiesigen Pflegerhause auszubil ienien 
LehrpÜegerinuen und das Küchen- sowie Waschpersonal betiuden. 

Im folgenden ist zunächst eine tabellarische Übersicht gegeben über 
die herausgefundenen Agglutinanten. geordnet nach ihren Stationen t:w. 
Häusern. Daneben gibt die Tabelle weiterhin eine Übersicht über die 
zeitlichen Schwankungen bezüglich der H-he der Agglutinationstitergrenze, 
soweit uns zum Verfolg derselben bei der sehr großen Anzahl von Unter¬ 
suchungen bisher Zeit dazu gelassen war. Die einzelnen Angaben sind in 
ungefähr ‘/Jährlichen Abständen registriert. Die Schwierigkeit der ver¬ 
schieden großen Agglutinahilität der einzelnen Typhusstämme suchten wir 
dadurch zu umgehen, daß wir unser diagnostisches Typhusmaterial immer 
von einem und demselben Stamm entnahmen und uns eine m'-glichst 
große Menge von Aufschwemmung herstellten, die sich, wie schon oben 
erwähnt, über ein Jahr lang unverändert verwenden läßt. Über unsere 
weiteren Erfahrungen in dieser Frage wird derzeit berichtet werden. 

Die Untersuchungen begannen im Fraueuhause VII und erstreckten 
sich uach und nach über sämtliche Anstaltsinsassen. Die Gesamtbestänie 
der Frauenhäuser VI und VII sind bereits zweimal durchuntersucht. Die 
einmal als verdächtig befundenen und die manifesten Dauerausscheider 
und Bazillenträger wurden, wie schon^gesagt, noch öfter untersucht, auch 
aus dem Grunde, um möglicherweise nach mehrmaligem negativen Be¬ 
funde die überlastete Sammelabteilung für diese Kranken wieder etwas 
freier machen zu können. Die Häuser, in denen sich keine positiven 
Befunde bezüglich der Blutuntersuchung ergaben, sind nicht aufgeführt. 
(Siehe Tabellen 8. 405—468.) 

Außer diesen tabellarisch verzeichneten Fällen sind noch 2 zu er¬ 
wähnen. Eine Pflegerin zeigte einmal eine Reaktion von 1:35 und in 
2 zeitlich ziemlich weit auseinanderliegenden Zwischenräumen negativen 
Ausfall der Widalschen Reaktion. Eine zweite Pflegerin, welche sich bei 
der Pflege der aus dem Frauenhause VI stammenden, an Typhus er¬ 
krankten und später zur Dauerausscheiderin gewordenen Kranken M. in¬ 
fizierte, zeigte, trotz des positiven klinischen Befundes, und trotzdem aus 
den Fäzes Typhusbazillen gezüchtet wurden, dennoch niemals Agglutinations¬ 
erscheinungen von seiten des Blutes. 

Bei der typhuskranken P. im Fraueuhause VI zeigte sich die Agglu- 
tinine erst 8 Wochen nach dem Auftreten der ersten klinischen Symp¬ 
tome. Die K. im Krankenhause 6, welche Ende November 1910 an 
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baupt auch nur Spuren von Agglutination gezeigt zu haben. Dasselbe 
war der Fall bei der Mitte Juni 1908 an Typhus erkrankten und Mitte 
Juli 1908 verstorbenen Hilfswärterin J. 

Die auf der Männerabteilung und im Männerbospitale angeführten 
Fälle sind solche von Frischerkrankungen an Typhus oder solche von ganz 
geringen und zweifelhaften Werten. Jedenfalls wurde auf der Männer¬ 
abteilung keiner der Erkrankten zum Dauerausscheider, und der Verdacht 
auf die übrigen mußte infolge mehrmals negativen Ausfalls des Widal 
bei den folgenden Untersuchungen fallen gelassen werden. 

Der Vollständigkeit halber m<">gen die einzelnen Werte hier noch an- 
gefiigt werden. 

1. Kranker X. im Schloß, am 26. Juni 1908 unter typhusverdäch¬ 
tigen Symptomen erkrankt, zeigte am 81. VII. 1908 1:50; 14. VIEL 1908 
1:140;” 3. IX. 1908 1:140; 25. IX. 1908 1:800; 19. I. 1910 0. 

2. Kranker D., Mitte November 1908 au Typhus erkrankt, zeigte am 
24. XI. 1908 1:100; 13. II. 1909 1:140 bis 200; 24. III. 1909 1:200; 
15. IV. 1909 1:35 bis 70; 13. I. 1910 0. 

3. Der den vorigen in der Isolierbaracke versorgende Pfleger infizierte 
sich bei ihm und erkrankte am 5. II. 1909, zeigte im Februar 1909 1:140; 
24. 111. 1909 1:500; 10. IV. 1909 1:280; 30. I. 1910 0. 

4. Hospitalit K. 1909 13. XI. 1:25 (?); 1910 16.1. 0. 

5. Kranker Sch. Schloß I, 1910 14.1. 1:25 (?); 16.11. 0. 

6. Kranker B. Schloß II, 1910 19. I. 1:25 (?); 16. II. 0. 

7. Kranker K. Unruhigen Haus 1910 27.1. 1:25; 16.11. 0. 

1 An Typhus erkrankt; gestorben. 
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Die Tabellen der Frauenhäuser bieten manches Interessante. Erstens 
bestätigt sich die eingaugs erwähnte Behauptung, daß der Agglutinations¬ 
wert de« Blutserums zeitlich innerhalb ziemlich weiter Grenzen schwankt, 
wobei natürlich Voraussetzung sein muß. daß auch die Agglutinabilität der 
Typhusemulsion die gleiche bleibt. Ferner lehrt sie uus sehr deutlich, 
daß man bei der Typhusbekämpfung durchaus nicht berechtigt ist, Agglu- 
tinanten mit niedrigen Agglutinationswerten unter 1:50 oder 40 von 
vornherein als ganz unverdächtig anzusehen. 

Die Agglutinationskurve steigt 

bei der Kranken L. von 1:30 auf 1:200 und fällt dann auf 1:50, 

„ „ „ Sg. von 1:30 sogar auf 1:3200, fällt dann auf 1:200, 

„ „ „ Sbr. von 1:30 auf 1:50, 

„ „ „ Tr. von 1:30 auf 1:140. fallend bis 1:10. 

„ „ „ N. 1:30, 1:140, 1:100, 

„ „ ., St. 1:30, 1:100, 1:200, 

„ „ „ M. 1:25, 1:200, 1:30, zuletzt 0, 

„ „ Hilfswärterin G. 1:25, 1:100, fallend auf 1:80, dann 0, 

,. „ Kranken Tei. 1:35, sich ungefähr gleich bleibend. 

Alle diese teils sich gleich bleibenden, teils bis zu enormer Höhe an¬ 
steigenden Agglutinanten sind sämtlich durch die nachfolgenden Stuhl- 
Untersuchungen als Dauerausscheiderinuen, teilweise mit Reinkultureu von 
Typhusbazillen im Stuhl versehen, ausfindig gemacht worden. Es ist 
daher immer wieder zu betonen, daß man bei der Typhusbekämpfung die 
elektiven Agglutinationsversuche immer mit möglichster Konzentration, 
zum mindesten in einer Verdünnung von 1:25, besser noch 1:10 ansetzen 
soll. Es schadet durchaus nicht, wenn man bei den konzentrierteren 
Widals vielleicht zuerst Normal- oder Kolimitagglutinationen erhält, man 
kann diese Fälle ja dann gesondert weiter untersuchen und sich hinterher 
durch genauere Untersuchungen entscheiden. Es geht aber ohne weiteres 
klar hervor, daß man bei diesem Verfahren sicherere Erfolge bei der 
Typhusbekämpfung erzielt. 

Das Erstrebenswerte und Entscheidende bei der Typhusbekämpfung ist 
jedoch nicht die Agglutinationsprüfung, sondern der positive Nachweis der 
Typhusbazilien im Stuhl. Zwar machen sich jetzt neuerdings Be¬ 
strebungen geltend, den Typhu-nachweis auf die Prüfung des Agglu* 
tinationstitres des Putieritenv-rums zu beschränken, wie es Käthe* tut. 


1 Kathr. J>i" bai^rV!!*' f J vphuU a^no>.t'k. ('entrost ff für li<ik f+riolwi*. 

IM. LII u. LY. 
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Das ist jedoch nicht angängig, weil sich noch lange Zeit nach völligem 
Freisein des Körpers von Typhusbazillen Agglutinine im Blute bilden 
(Weigertsches Überragenerationsgesetz, Ehrlichsche Seitenkettentheorie). 
Man bekäme auf diese Weise seine Sammelstationen wohl kaum wieder 
leerer und wirkt dadurch auf bessere und leichtere Kranke, die unter 
diesen Umständen dauernd mit den allerschmutzigsten zusammen gehalten 
werden müßten, sehr ungünstig ein. 

Darum stimmen wir Gaethgens und Brückner 1 zu, daß die Fäzes¬ 
untersuchungen ihre Bedeutung für die Typhusdiagnose neben der Agglu¬ 
tinationsprüfung nicht eingebüßt haben. Erschwert wird ja allerdings, 
wie Mayer* zuerst einwandsfrei nach wies, die Bekämpfung durch die 
Periodizität der Bazillenausscheiduug im Kot. Das bereitet aber in deD 
Irrenanstalten keine so großen Schwierigkeiten als wie bei der Typhus¬ 
bekämpfung in der freien Bevölkerung, weil man nach Feststellung der 
Agglutination die Agglutinanten durch räumliche Beschränkung und 
Überwachung von vornherein unschädlich machen kann, bis man durch 
längere Reihen von Untersuchungen sich von ihrer Ungefährlichkeit 
überzeugt hat. 

Bevor ich zu der Aufführung der einzelnen Resultate aus den Fäzes¬ 
untersuchungen übergehe, möchte ich noch einige wenige Bemerkungen 
über den Wert, welchen nach unseren Erfahrungen die drei gebräuch¬ 
lichsten sogen. Elektivnährböden, nämlich der Drigalskische Lackmus¬ 
milchzuckeragar, der Endosche Fuchsinagar mit Koffeinzusatz und der 
Lentz-Tietzsche Malachitgrünagar haben. Wir bevorzugen den letzteren. 
Wenn er auch nicht in dem Maße wie das Löfflersehe Hammelserum 
für Diphtheriebazillen oder der Dieudonndsche Blutalkaliagar für 
Choleravibrionen elektiv ist, so bietet er doch den beiden anderen Nähr¬ 
böden gegenüber prozentualiter mehr positive Resultate. Nur muß mau 
die Konzentration des Malachitgrüns höher nehmen als die ursprünglich 
von Lentz-Tietz angegebene von 1:6000. Wir nehmen mindestens 
1:1200 oder 1:1000 ja 1:500. Es wird dadurch das Koliwachstum viel 
mehr hintenan gehalten. Wenn auch einige Typhuskolonien weniger 
wachsen, so begegnet man dem dadurch, daß man auf den einzelnen Platten 
viel mehr Fäzesmasse ausstreicht, als sonst — bis zu erbsengroßen Stücken. 
Außerdem läßt man besser die Bebrütung noch einen Tag länger als 
sonst üblich andauern. Verdünnungen von 1 :6000 bis 8000 ließen 

1 Gaethgens u. Brückner, Centralhlatt für Bakteriologie. Bd. LIII. 

4 Mayer, Uber Typhus, Paratyphus und deren Bekämpfung. Ebenda . Bd. LIII. 
— Versammlung deutscher Naturforscher und Ärzte in Köln. Vereinsblatt d. pfdlz. 
Ärzte. 1905. II. 
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nach unseren Erfahrungen die Koliarten fast ebenso üppig wachsen wie 
auf gewöhnlichem Agar, wir fanden den Nährboden in diesem Prozent¬ 
verhältnis von Malachitgrün zur Nährbodenmasse nicht recht brauchbar. 
Man verwendet am besten Malachitgrün Höchst Nr. 120. Wir übergießen 
auch nicht, wie sonst üblich, die gewachsenen Bakterienkolonien nur mit 
physiologischer Kochsalzlösung, sondern nehmen mit der Platinöse zuerst 
alle unverdächtigen Kolonien fort und verbrennen sie in einer Spiritus¬ 
flamme. Diese Methode wurde mir von Herrn Privatdozenten Schmidt- 
Leipzig gezeigt, und ich kann sie empfehlen. — Erst nach Abräumung 
aller unverdächtigen Kolonien findet das Übergießen des Nährbodens mit 
NaCl-Lösung statt, worauf die Überimpfung auf Lackmusmilchzuckeragar 
nach Mayer und die weitere Verarbeitung der gewachsenen Kolonien erfolgt. 

Es sind nun auf diese Weise im Leipziger hygienischen Institute 
annähernd 100 und in unserem Anstaltslaboratorium annähernd 1000 Stuhl¬ 
untersuchungen gemacht worden, die bezüglich der Auffindung von Ba¬ 
zillenträgern und Dauerausscheidern das obengenannte Resultat von 21 
ergaben. 

Die Fäzes der einzelnen Typhusbazillenträgerinnen sind bereits im 
Laufe der Zeit wiederholt untersucht, und ich gebe im folgenden tabellarisch 
eine Übersicht über die zeitlichen Befunde (s. S. 472.). 

Der Stuhl der typhuserkrankten Pflegerin war am 24. Dezember 1908 
positiv, später bei wiederholten Untersuchungen negativ. Ebenso ging es 
bei dem typhuskranken D. von der Männerabteilung, dessen Stuhl am 
28. November 1908 ein positives, dann weiterhin ein immer wieder negatives 
Resultat ergab. 

Bei der Kranken Kl. fanden sich außer im Stuhl auch größere 
Mengen von Typhusbazillen im Urin und zwar, wie durch kulturellen 
Nachweis gezeigt wurde, in Reinkultur. 

Die größte Anzahl der Agglutinanten, Dauerausscheider und Bazillen¬ 
träger rekrutierten sich also aus den Frauenhäusern VI und VII. Bei 
manchen Kranken, welche in anderen Häusern bei der Typhusbekämpfung 
als Typhusbazillenträgerinnen und als verdächtige herausgefunden wurden, 
ließ sich nachweisen, daß sie in früheren Jahren einmal zeitweise kürzere 
oder längere Perioden hindurch in den Frauenhäusern VI und VII unter¬ 
gebracht waren und sich dort wahrscheinlich infiziert haben. So waren 
die Kranken: 

Mei. zuletzt Frauenhaus D 5, 

H. „ Mittelbau, 

Kr. „ Frauenhaus I, 

G. „ südlicher Rundtlügel, 

Mau. ., Gut I in Rackwitz, 
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früher in Fraueuhaus VI; die Kranken: 

R. zuletzt Mittelbau, 

C. „ Mittelbau. 

Ki. „ Frauenhaus D5 bzw. 3, 

Z. vorher Frauenhaus VI, dann Baracke. 

)) *> I? I’ I! 

früher in Frauenhaus VII untergebracht gewesen. 

Der klinische Nachweis einer früher überstandenen Typhusinfektion 
gelingt schon bei der Seuchenbekämpfung in der freien und gesunden 
Bevölkerung mitunter recht schwer oder gar nicht. Noch mehr ist dies 
der Fall in unseren Irrenanstalten. 

Wer die Schwierigkeiten der Diagnostik bei den körperlichen Krank¬ 
heiten unserer Irren, zumal bei solchen mit stark herabgesetzter Intelli¬ 
genz und stark herabgesetztem Gefühlsleben kennt, den wird das nicht 
wundern, noch dazu, wenn man bedenkt, daß der Typhus innerhalb sehr 
variabler Grenzen verläuft; als „ambulatorius“ gar keine schweren Symp¬ 
tome macht bzw. als leichte Gastroenteritis nicht weiter serologisch und 
bakteriologisch untersucht und darum falsch gedeutet wird. Mitunter 
sind allerdings wohl auch die unbestimmten typhösen Erscheinungen 
unter der bequemen und unschuldigeren Hut der Influenza untergebracht 
worden. 

Die Ausbeute aus den Krankengeschichten der Agglutinanten, Dauer¬ 
ausscheider und Bazillenträger ist folgende: 

Kranke Mau., zugeführt am 6. Dezember 1899. Vom 17. III bis 14.IV. 02 
mit Fieber, breiigblutigem Stuhlgang und apathischem Wesen erkrankt. 
Coecum und Dickdarm druckempfindlich. 

Kranke Sg., zugeführt 27. Juli 1893. 1899, 10. bis 25 I. Klagt über 
Kopfschmerzen. Auffallend ruhiges Wesen, Fieber bis 40-1° C, leichte 
Bronchitis. Diagnose: Influenza. 

Kranke Tei, zugeführt 29. Juni 1898. 1882 in Klingenthal vor Zu¬ 

führung angeblich längere Zeit mit hohem Fieber schwer krank gelegen. 

Kranke L, zugeführt 18. Juni 1906. Anamnese negativ. 

Kranke Mi., zngeführt 1. Juli 1898. 1901, 8. bis 15. I. Erkrankt mit 

Fieber bis 39° C, starken Durchfällen, Brechneigung, Zunge stark belegt, 
Tonsillen und Gaumenbögen stark gerötet und geschwollen. (Diagnose: Angina 
und Darmkatarrh.) Sehr unreine Kranke, ißt alles Mögliche hinein, be¬ 
schmiert mit Kot. — 1908, 2. VIII. bis 10. IX. Wechselnde Temperaturen 
mit Durchfällen und Erbrechen. 

Kranke L., zugeführt 10. November 1892. Anamnese aufler Angabe 
über große Unsauberkeit negativ. 

Kranke Sbr., zugeführt 20. VIII. 1892. Sehr unrein mit Kot und Urin, 
sonst keine Angaben über Typhusverdaeht. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



474 


Günther und W. Böttcher: 


Digitized by 


Kranke Ma., zugeführt 20. Juni 1892. 1892, 9. bis 16. VIII. ununter 

brochen Durchfall mit blutigschleimigen Stühlen und Temperatursteigerung. 
Kranke sehr unordentlich und unsauber. 

Kranke Ö., zugeführt 17. April 1883. Anamnese negativ. 

Kranke Fr., zugeführt 2. Dezember 1884. 1892, 14. bis 18. I. Er¬ 

brechen mit Leib- und Kopfschmerzen. — 1902, 27. VIII. Diarrhöe. 

Kranke Z., zugeführt 16. Juli 1879, und Kl., zugeführt 30. August 1898; 
letztere als Kind sehr unrein. Anamnese negativ. 

Kranke Mü., zugeführt 31. Oktober 1891. 1898, 8. bis 26. X. an Typhus 
abdominalis erkrankt. 

Kranke N., zugeführt 2. September 1896 und 26. Juni 1908 Typhus. 

Kranke St., zugeführt 10. Juli 1905. Außer großer Unreinlichkeit keine 
anamnestische Angaben. 

Kranken R., zugeführt 3. Juni 1901, unrein mit Kot. 


r 

St., 


29. Dezember 1890. 


E, 


24. „ 1897. 

V) 

G., 

„ 

25. Juli 1893. 


Sch., 


29. Oktober 1894, unrein mit Kot. 


D, 


5. Dezember 1896, zuweilen unrein 


P, 


11. Oktober 1893. 

.. 

w-, 

r* 

1. Juni 1873. 


* K. (1883—1887 Sonnenstein), zugeführt 10. Dezember 1888. 

„ J., zugeführt 6. Dezember 1870, vor Zuführung sehr unsauber, 

aß alles hinein. 

Kranken G., zugeführt 10. Juli 1897, sehr unsauber, hat ständig die 
Hände im Mastdarm. 

Kranken V., zugeführt 8. Oktober 1879. 

Obige 12 Kranke bieten in ihren Krankengeschichten keinerlei Ver¬ 
dachtsmomente für Typhus. 

Kranke G., zugeführt 10. Februar 1896, sehr unrein. 1906, 5. II. bis 
15. IV. fieberhafter Darmkatarrh. 

Kranke H., zugeführt 23. Mai 1901. 1908, 27. VI. bis 7. VII. Typhus 

abdominalis mit letalem FiXitus. 

Kranke M., zugeführt 9. Mai 1900. 1900, 19. bis 26. II. Fieber bis 

39° 0. Diagnose: Infiuenza. 

Kranke Sch. (bis 14. Juni 1878 Sonnenstein), zugeführt 31. Juli 1879 
in Hubertusburg. — 1893, 29. VII. bis 3. XII. mit Fieber bis zu 39'5° 0. 
Abgeschlagenheit, Appetitlosigkeit, Kreuzschmerzen, stark belegte Zunge, 
rotbraune Fauces, Schmerzen im Hypochondrium. (Diagnose: Peritonitis 
circumscripta.) — 1904 bis 1907: in Intervallen Erbrechen, einhergehend 
mit leichtem Ikterus. Kranke ist zeitweilig sehr unrein. 

Kranke W. (bis 18. Februar 1875 Sonnenstein), zugeführt Hubertus¬ 
burg 17. Mai 1877. — 1900, 28.111. bis 3. IV. Influenzaartige Erscheinungen. 

Kranke Teu., zugeführt 2. Februar 1906. — 1908, 1. bis 7. IX. Er¬ 
brechen mit Diarrhöe, Fieber bis 38-6° C. 

Kranke Ch., zugeführt 1. Juli 1897. — 1908, 9. VI. bis 4.1. 1909. 
Typbus abdominalis. 
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Kranke L., zugeführt 6. Februar 1901. — 1907, 28. IX. bis 2. XII. 
Typhus abdominalis. 

Kranke Sch., zugeführt 17. September 1906. Verwahrlost, steckt alles 
in den Mund, unsauber. 1908, 2. VII. bis 20. IX. Typhus abdominalis. 

Kranke Sp., zugeführt 12. April 1904. Unsauber mit Kot und Urin. 
1907, 27.X. bis 19. XII. 08. Typhus abdominalis. 

Inzwischen ist nun auch eine unserer Bazillenträgerinnen gestorben 
uud zur Sektion gekommen. Die Kranke P. starb am 1. Januar 1911 
an katarrhalischer Lungenentzündung und die Sektion ergab in bezug auf 
die Bauchhöhle folgenden interessanten Befund: 

Situs der Baucheingeweide regelmäßig. Bauchfell der Bauchwand 
überall verdickt. Netz derb und reichlich mit Fett bewachsen. Es ist in der 
Schambeingegend mit dem Peritoneum fest verwachsen und zeigt in dieser 
Gegend verschiedene flache bis zu markstückgroße Kalkkonkrementeinlage- 
rungen. Die Milz ist sehr stark vergrößert. Sie ist sowohl mit der Bauch¬ 
wand als auch mit den ihr zunächst liegenden Darmschlingen (Dick- und 
Dünndarm) durch sträng- und bandartige Adhäsionen verwachsen. Ober¬ 
fläche weißlich-bläulich schimmernd, feucht. Kapsel sehr leicht zerreiß- 
lich und sehr dünn. Pulpazeichnung nicht mehr vorhanden. Gewebe 
rötlich gefärbt, sehr feucht und sehr matschig, fast breiartig (Infektions¬ 
milz). Beide Nieren an der Vorderfläche mit den ihnen benachbarten 
Darmschlingen durch breite Adhäsionen verwachsen. Gewebe leicht ge¬ 
schwollen und leicht getrübt, sonst nichts Besonderes darbietend. Harn¬ 
blasenschleimhaut gerötet. Obere Blasenkonvexität mit den darüber¬ 
liegenden Darmschliugen verwachsen. Blase kollabiert und leer. Leber 
vollständig in Verwachsungsmassen peritonitischen Ursprungs eingehüllt. 
Das Gewebe quillt leicht über die Schnittfläche hervor, weist zwar noch 
erhaltene Zeichnung der Lobuli auf, ist jedoch sehr weich und morsch. 
Der Gallenapparat ist stark vergrößert uud sowohl mit der Leber als 
auch mit den ihn umgebenden Darmpartien und der Bauchwand derart 
fest verwachsen, daß die Trennung nur mit dem Messer gelingt. Schleim¬ 
haut der Gallenblase und Gallengänge verdickt und katharrhalisch ent¬ 
zündet. Keine Steine. Magen mit der unteren Leberoberfläche durch 
strangförmige Adhäsionen ziemlich fest verwachsen. Darmkanal: Sämt¬ 
liche Darmschlingen untereinander durch sträng- und bandförmige, haut- 
artige Adhäsionen verwachsen. Ferner bestehen auch zahlreiche derartige 
Verwachsungen mit dem straff darüber gespannten Netze. Am Ueum 
und am Anfangsteile des Dickdarmes befinden sich eine große Menge 
verkalkter Solitärfollikel und Payersehen Plaques. Die Mesenterialdrüsen 
sind infolge des bestehenden Dünn- und Dickdarmkatarrhs zum Teil ge¬ 
schwollen, zum Teil finden sich auch hier Verkalkungen. Eine enthält 
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einen erbsengroßen, kieselartig aussehenden Zystenstein. Der Processus 
vermiformis ist ganz eingehüllt, peritonitische Verwachsungsmassen und 
nach hinten zu umgebogen. 

Es handelt sich hier neben den Erscheinungen eines chronischen 
universellen Darmkatarrhs um die Reste eines früher überstandenen 
Typhus, einhergehend mit einer wahrscheinlich chronisch nicht exsudativen 
Bauchfellentzündung (Ascites war nicht vorhanden). 

Die bakteriologische Untersuchung aus Milz, Gallenblaseninhalt 
und Knochenmark ergab Reinkulturen von Typhusbazillen. Es 
ist das ein Beweis dafür, daß der Sitz der Bazillen bei den Trägern und 
Dauerausscheidern nicht nur in den Gallengängen der Leber und in der 
Gallenblase ist, sondern daß dieselben auch weiter zurück im lymphati¬ 
schen Apparate gefunden werden, und daß vielleicht auch von hier ans, 
genau wie beim frischen Typhus, kontiunierlich oder wahrscheinlicher 
schubweise Bazillenmassen auf dem Wege der Lymph- und Blutbahn 
weiter befördert werden, um schließlich entweder direkt von der Leber 
ausgeschieden zu werden oder aus den die Gallengänge umspinnenden 
Kapillaren in die Gallenflüssigkeit auszuwandern. Es wird auch hierdurch 
klar, warum die von manchen Seiten vorgeschlagene und auch bereits in 
einigen Fällen ausgeführte Exstirpation der Gallenblase gar keinen Erfolg 
gehabt hat. Ferner wird ersichtlich, weshalb eine Desinfektion des Darmes 
mit Salol, Kalomel, Chinin usw. oder der Versuch, die Typhusbazillen im 
Darme durch Überwucherung mittels Milchsäurebakterien aus Maga- 
Yoghurt uud anderen Sauermilchpräparaten zu unterdrücken, recht aus¬ 
sichtslos ist. Die nach Sauermilchdarreichung auf den Kotplatten wach¬ 
senden Bakterien dieser Milch erschweren und stören höchstens die Unter¬ 
suchung wegen ihres massenhaften Wachstumes und geben zu falschen 
Schlüssen Anlaß. 

Dieser zur Sektion gekommene Fall scheint mir zur Klärung der 
Frage nach dem Sitze der Dauerausscheidung in erheblichem Maße bei¬ 
zutragen, und darum möchte ich ihn nicht unerwähnt lassen. Er zeigt, 
daß vorläufig die Isolierung der Dauerausscheider und Bazillenträger und 
die sorgfältige Desinfektion ihrer Exkremente, ihrer Wäsche, ihres Bade¬ 
wassers nach dem Gebrauch usw. das einzig Richtige bleibt. 
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[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 

Vergleichende Untersuchungen 
über neuere Methoden der Lichtprüfung in Schulen. 

Von 

Dr. med. K. Franz 

in Berlin. 


Einleitung. 

Die Untersuchungen über den Grad der Belichtung von Arbeitsplätzen 
spielen besonders für Schulen eine große Rolle, weil durch eine unzu¬ 
reichende Beleuchtung die Sehorgane der Schulkinder mehr oder minder 
schwere organische und funktionelle Schädigungen erfahren, von denen 
die mit dem Namen der Schulmyopie bezeichuete pathologische Verände¬ 
rung des Augenhiutergrundes eine der bekanntesten ist. In dem Ministerial- 
erlaß vom 15. November 1895 über Bau und Einrichtung ländlicher 
Schulen wird zur Vermeidung von Schädigungen der Augen folgendes 1 
bestimmt: „Die Fläche der Fenster soll, im lichten Mauerwerk gemessen, 
mindestens gleich */„ der Bodenfiäche des Schulzimmers sein.“ Während 
für die Begutachtung von Bauprojekten und von im Bau befindlichen 
Gebäuden die Bestimmung des Offnungswinkels, des oberen Einfallswinkels 
und der Breite der lichtgebendeu Fensterfiäche genügt, kommen für die 
Begutachtung von fertigen Gebäuden zwei Kategorien von Uutersuchuugs- 
methoden in Betracht: 2 erstens solche, welche die Belichtungsverhältnisse 
eines Arbeitsplatzes ermitteln, zweitens solche, welche die momentan auf 

1 Sohlockow, Der Kreisarzt. 1906. 6. Aull. Bd. I. S. 276. 

2 Flügge, Grundriß der Hygiene. 190Ö. 6. Aufi. iS. 355. 
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einem Platze vorhandene Helligkeit bestimmen. Durch die erste Art der 
Untersuchung wird festgestellt, ob bei durchschnittlicher Himmelshellig¬ 
keit eine hinreichende Beleuchtung eines Arbeitsplatzes erwartet werden 
darf, während durch eine Untersuchung der zweiten Art nur die zur Zeit 
der Beobachtung vorhandene Platzhelligkeit gemessen wird. Es ist dem¬ 
nach wichtig, das für einen Platz erforderliche Minimum der Helligkeit 
kennen zu lernen. Vielfache Proben 1 haben ergeben, daß für Lesen. 
Schreiben und zahlreiche andere die Augen anstrengende Beschäftigungen 
eine Helligkeit des Arbeitsplatzes von ungefähr 10 M. K., gemessen in der 
roten Quote des Tageslichts, d. h. von ungefähr 25 M. K. im weißen 
Tageslicht erforderlich ist. Über dieses zuerst von Cohn geforderte Mini¬ 
mum der Platzhelligkeit bestehen unter den Hygienikern fast gar keine 
Meinungsverschiedenheiten, von entgegenstehenden Ansichten wäre höchstens 
die von Prausnitz 2 zu erwähnen, der für Schulzimmer eine durchschnitt¬ 
liche Beleuchtung von 7 bis 8 M. K. für ausreichend hält. Dagegen 
gehen in der Frage der Notwendigkeit einer direkten Himmelsbeleuchtung 
die Ansichten der Autoren auseinander: Cohn, Flügge, Förster. 
M. Kirchner, Moritz, Rübner u. a. halten die Plätze ohne direkte 
Himmelsbeleuchtung für ungenügend beleuchtet, Erismann und Gilbert 
stehen auf dem Standpunkt, daß auch bei solchen Plätzen die Möglich¬ 
keit einer ausreichenden Beleuchtung nicht ohne weiteres von der Hand 
zu weisen sei. 

In die Gruppe derjenigen Untersuchungsmethoden, durch welche die 
Beleuchtungsverhältnisse eines Platzes ermittelt werden, gehören folgende 
Methoden und Apparate: 3 1. Bestimmung der Himmelslichtgrenze mittels 
eines Taschenspiegels nach Flügge und der Grenze des oberen Einfalls¬ 
winkels von 27°. 2. Raumwinkelmesser nach Weber. 3. Beleuchtungs¬ 
prüfer nach Thorner. 4. Himmelsflächenmesser nach Moritz. 5. Raum¬ 
winkelmesser nach PI ei er. 6. Bestimmung des öffnungs- und Einfalls¬ 
winkels nach Foerster. 7. Modifizierter Moritzscher Apparat nach 
Weber. 

In die Gruppe der Apparate, mittels deren Momentanbestimmungen 
ausgeführt werden, sind zu rechnen: 1 . Photometer nach Weber. 
2. Flächenhelligkeitsmesser nach K r ü s s. 3. Helligkeitsprüfer nach 
Wingen.* 4. Wingens photochemische Methode. 4 5. Lichtprüfer nach 
Pfeiffer. 4 6. Lichtprüfer nach Cohn. 

1 Flügge, a. a. O. S. 3.V2. 

2 Prausnitz, Grundziuje der Hygiene. 7. Aufi. 1905. 

3 Ficker, Fortschritte der Schulhygiene. Nach den Vorführungen auf de: 
Deutschen Unterriehtsausstellnng zu Brüssel 1910. 

4 Wolpert, Die Tagesliehtniessung in .Schulen. Ff in. Jalirb. 1904. XII. 
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Von diesen sind besonders die beiden ersten, der erstere für größere 
Messungen, der andere für Schulzwecke sehr zu empfehlen, da sie exakt 
arbeiten. Auf diese und die anderen Photometer indessen näher einzu¬ 
gehen, geht über den Kähmen meiner Arbeit hinaus. 

"Während man früher auch für Schuluntersuchungen die Messungen 
mit dem Photometer bevorzugte, weil man glaubte, allein mit ihrer Hilfe 
zu sicheren Resultaten gelangen zu können, was bei einer einzigen 
Messung ebenso irrig wäre, als wenn man glauben würde, nur mit einer 
einzigen Thermometerablesung die Temperatur eines Ortes bestimmen zu 
können, hat man in den letzten Jahren immer mehr den Wert der Me¬ 
thoden der ersten Kategorie erkannt und sie mit großem Geschick durch¬ 
aus zutreffend und überzeugend in Parallele mit der Methode der Wasser¬ 
untersuchung eines Brunnens gestellt. 1 Auch hier genügt es nicht, durch 
eine einzige chemisch-bakteriologische Untersuchung einer Probe des ver¬ 
dächtigen Wassers die Schädlichkeit desselben definitiv festzustellen, viel¬ 
mehr ist es erforderlich, sieb an Ort und Stelle zu begeben und durch 
Inspektion der Lage des Brunnens und seiner Umgebung zu untersuchen, 
ob unter ungünstigen Verhältnissen eine Verseuchung oder die Gesund¬ 
heit gefährdende schlechte Beschaffenheit des Wassers eintreten kann. — 
Die Methode der Bestimmung der Himmelslichtgrenze und der Grenze 
des oberen Einfallswinkels von 27° verdient Beachtung, weil man mit 
ihrer Hilfe imstande ist, einerseits noch nicht fertiggestellte Gebäude an 
der Hand ihfer Baupläne zu begutachten und durch Anordnung von 
Änderungen die Beleuchtung der Zimmer zu verbessern, andererseits bei 
fertigen Gebäuden zahlreiche Plätze ohne weiteres als ungenügend beleuch¬ 
tend zu eliminieren. 

Sowohl bei diesem als auch bei dem angegebenen Försterschen 
Verfahren, die vor dem Bau oder bei Neubauten von Schulen allerdings 
nur bei ungefähr gleicher Fensterbreite angewandt werden dürfen, handelt 
es sich im wesentlichen um eine approximative Bestimmung des von 
einem Platz aus sichtbaren Stückes des Himmelsgewölbes und des 
Einfallswinkels, unter welchem die einzelnen Teile dieses Stückes er¬ 
scheinen, die genaue Bestimmung dieser beiden Größen ist jedoch nicht 
ihr Zweck. Eine genauere Bestimmung ist vielmehr möglich mit dem 
von Weber 2 im Jahre 1884 konstruierten Raumwiukelmesser, durch 
welchen mittels einer verschiebbaren Linse auf eine in kleine Quadrate 
geteilte Papierfläche ein verkleinertes, scharfes Bild des ganzen in Betracht 


1 Reichenbach, Zur Frage der Tngesliclitinessung. Klin. Jahrh. 1005. XIV. 
S. 327. 

* Weber, Zeitsehr. f. Inxtrumenfenkunde. 18S4. S. 343. 
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kommenden Stückes des Himmelsgewölbes, des sog. Raumwinkels, erzeugt 
wird. Weber hat die halbe Himmelskugel in 20626 Quadratgrade geteilt, 
welche sich bei der Projektion auf die Horizontalebene auf 10313 Quadrat¬ 
grade reduzieren. Die Anzahl der mit diesem Apparat gemessenen Quadrat¬ 
grade hat man den Raumwinkel des betreffenden Platzes genannt, und die 
Anzahl der reduzierten Quadrat grade, die man durch Multiplikation mit dem 
Sinus des an dem Apparat ablesbaren Neigungswinkels der Papierfläche 
erhält, hat den Namen des reduzierten Raumwinkels erhalten und heißt im 
Gegensatz zur absoluten Helligkeit die relative oder spezifische Helligkeit 
des Platzes. Doch haften diesem Apparat im wesentlichen zwei Fehler an: 
erstens wird das durch die Linse erzeugte, dem sichtbaren Stück Himmel 
ähnliche Bild in mehr oder minder großer Höhe über dem in Frage 
kommenden Arbeitsplätze entworfen, und zweitens ist das Bild zu redu¬ 
zieren, was die Anwendung eines mittleren Einfallswinkels erforderlich 
macht, dessen Einführung stets hinsichtlich der Größe der berechneten 
Quadrate Ungenauigkeiten im Gefolge hat. 

Moritz 1 weist auf Grund eines einfachen Integrationsverfahrens, 
wobei er die Integration über einen Kreisbogen erstreckt, nach, daß 
Webers mittlerer Neigungswinkel stets einen zu großen Wert annimmt, 
der allerdings für die Praxis nicht ins Gewicht fällt. Er sagt an der 
zitierten Stelle: „Dieses Abschätzeu der mittleren Neigung bildet eine 
ergiebig fließende Fehlerquelle bei den Messungen mit dem Weberschen 
Instrument; derselben gesellt sich die Störung hinzu, die durch die Not¬ 
wendigkeit der Linsenverschiebuug bei verschiedenen Abständen vom 
Fenster verursacht wird, und die eine rechnerische Korrektur nötig macht; 
hinzu kommt ferner die Ungenauigkeit beim Ablesen des Winkels, das 
natürlich nicht auf Minuten genau geschehen kann; ferner die Ungenauig¬ 
keit der Umgrenzung der Himmelsbilder, welche entstehen, wenn das 
Fenster nahe, die gegenüberliegenden Gebäude, Bäume und dgl. relativ 
fern von der Linse sich befinden, und endlich die sehr unbequeme Not¬ 
wendigkeit, bei großer Nähe des abzuschiitzeuden Fensterstücks dieses in 
mehrere nacheinander in Angriff zu nehmende Teile zu zerlegen." 
Schließlich gibt Moritz sein Urteil über den Weberschen Raumwinkel¬ 
messer zusammenfassend dahin ab: „Ich hatte beim Studium der Web er¬ 
sehen Arbeit das Gefühl, daß Weber einen an sich richtigen und frucht¬ 
baren Gedanken nicht bis in seine letzten Konsequenzen verfolgt hat“ 
Er gelangt dann auf Grund seiner Erwägungen zur Konstruktion des 
Himmelstiächenmessers, dessen Prinzipien von Weber zur Verbesserung 


1 Moritz, Über die Tagesbeleuchtung der Seilulzimmer. Klin. Jahrb. 1903. 
XIV. S. 100—102. 
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seines Raumwinkelmessers augewandt wurden. Letzterer konstruierte 
nämlich im Jahre 1908 einen neuen, nach den Angaben von Moritz 
modifizierten sog. Universal-Raumwinkelmesser. 1 Durch denselben wird 
erstens unmittelbar an dem zu untersuchenden Platze ein Bild erzeugt 
und zweitens wird sofort der reduzierte Raumwinkel ohne Zuhilfenahme 
eines mittleren Einfallswinkels, sondern unter Berücksichtigung der Ein¬ 
fallswinkel der kleinsten Teile, der sog. Differentiale des Raumwiukels, 
zeichnerisch genau angegeben. 

Der andere Apparat, den ich zum Vergleich mit diesem Moritz- 
Weberschen Universal-Raumwinkelmesser herangezogen habe, ist der 
Thornersche Beleuchtungsprüfer. 3 Sein Prinzip, das von dem des 
Moritz-Weberschen Apparats völlig verschieden ist, beruht im wesent¬ 
lichen darauf, daß von einer in allen ihren Teilen gleichmäßig hellen 
Lichtquelle durch eine Konvexlinse in ihrem Brennpunkte stets ein BiM 
von gleicher Helligkeit erzeugt wird, wenn dabei die Apertur der Linse 
unverändert bleibt, wie weit auch diese Lichtquelle entfernt sein mag. 


I. Beschreibung des Moritz-Weberschen Apparates. 

In umstehender Figur 1 sei A die zu untersuchende Stelle des 
Arbeitsplatzes. Der Strahl AC wird an den Grenzen des von A aus 
sichtbaren Himmelsstückes entlang geführt und beschreibt dabei einen 
Raumwinkel oder eine körperliche Ecke, dessen Größe durch das von 
den Strahlen auf der Oberfläche einer um A als Mittelpunkt beschriebenen 
Kugel begrenzte Stück gemessen wird. 

Ein beliebiger Punkt B eines Strahles wird auf die Zeicheuebeue 
projiziert, daun beschreibt seine Projektion bei der erwähnten Bewegung 
des Strahles AC auf der Zeichenebene eine Figur, deren Inhalt das 
Integral fssm a wiedergibt, wobei s ein unendlich kleines Stück der 
auf der Oberfläche der Kugel gelegenen, den Raumwinkel darstellenden 
Figur, a der Neigungswinkel des dem Stück entsprechenden Strahls 
gegen die Zeichenebene ist, und wobei das Integral über die Grenzen des 
Raumwinkels zu erstrecken ist. Aus praktischen Gründen wird nicht die 
von dem Fußpuukte D des von B auf die Zeichenebene gefällten Lotes 
bestimmte Figur gezeichnet, sondern diejenige, die von einem Punkt E 

' Weber, Beschreibung von zwei neuen Raum Winkelmessern. Zeitschrift für 
Instrumentenkunde. 1908. 

* Thorner, Über <lie Methoden der Tagesliohtmessung und einen neuen ein 
fachen Beleuehtungspriifer. Hugien. Rundschau. 1904. 

Zeitschr. f. Hygiene. LXVIIJ 
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beschrieben wird, dessen Lage durch die Bestimmung B A*= B D fixiert 
ist. Die durch den Punkt E gezeignete Figur ist der durch 2> beschrie¬ 
benen ähnlich und ähnlich liegend, der äußere Ähnlichkeitspuukt je 
zweier entsprechenden Figuren ist A , die Umfänge beider Figuren stehen 
im Verhältnis 2:1, die Inhalte im Verhältnis 4:1. An sich ist es völlig 
gleichgültig, wie groß die Strecke AB angenommen wird, es muß nur 
dafür Sorge getragen werden, daß, wenn erst einmal eine bestimmte Größe 
für A B angenommen ist, diese auch festgehalten wird, weil sonst die sich 
ergebenden Resultate nicht miteinander verglichen werden könnten. Wenn A B 
irgend einer Längeneinheit gleichgesetzt oder als Längeneinheit angenommen 

wird, so würde bei vollkommener 
Beleuchtung der Inhalt der von D 
beschriebenen Figur ihrer Maßzahl 
nach durch die Zahl n, die von E 
beschriebene Figur inhaltlich durch 
die Zahl 4 n wiedergegeben sein. Da 
nach dem Vorschläge von Wiener 1 
der Inhalt der sich bei vollkommener 
Beleuchtung des Punktes A ergebenden Figur gleich -1000 gesetzt 
werden soll — der Beleuchtungsraum für einen vollkommen beleuchteten 
Punkt wird nach ihm gleich 1000 gesetzt —, so muß r 2 n gleich 1000 
sein. Es ergibt sich daraus, weil 

2 log r — 3 — log n = 3 — 0*49715 
logr = 1*25142 

ist, für r annähernd der Wert 17*84. Wenn wir also die von dem 
Punkte E gezeichnete Figur ins Auge fassen und voraussetzen, daß 
der Inhalt in Quadratzentimetern wie beim Weherschen Apparat aus- 
gedrückt ist, so muß A B + BE — 17*84 cm , also A B = 8*92 cm sein. 
Tatsächlich ergibt die Abmessung des Gestänges des Weherschen Appa¬ 
rats, das den Strecken AB und BE entspricht, eine Übereinstimmung 
mit den eben berechneten Strahlen. Da es unmöglich wäre, in der Rich¬ 
tung A B von A aus nach den Grenzen des Himmelstücks zu visieren, 
wird der Strahl AB durch ein Reflexiousprisma, dessen spiegelnde 
Fläche AB unter einem Winkel von 45° trifft, in der Richtung senk¬ 
recht zu A B reflektiert und gelangt in ein mit einem Fadenkreuz ver¬ 
sehenes, dem Reflexionsprisma vorgesetztes Fernrohr, durch den Mittel¬ 
punkt des Fadenkreuzes hiudurchgehend. Hiernach wird die Einrichtung 

' Wiener. Irhrhuch drr dttrsiellenJen Cleomrfrie. 8. 401 it. 
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des Moritz-Weberschen Apparats, wie sie zur Bestimmung des redu¬ 
zierten Raumwinkels dient, verständlich werden. 

In ein Zeichenbrett a ist ein flacher, in einer Metallplatte drehbarer 
Ring b eingesetzt, der sich in sich selbst dreht. 1 Um eine einem Durch¬ 
messer dieses Ringes parallele und mit dem Ringe fest verbundene Achse 
dreht sich das Doppelgestänge c d, wobei das Stück e der Linie A B, das 
Stück d der Linie BD unserer obigen Figur entspricht. Dieses Doppel¬ 
gestänge besitzt zwei weitere mit der genannten Achse parallele Dreh¬ 
achsen, nämlich zwischen c und d und am Ende von d. Die Stangen 
e und d sind gleich lang und bilden ein gleichschenkliges Dreieck, dessen 
Basis in der Zeichnungsebene liegt. Mit den Stangen c ist fest verbunden 
das Fassungsstück g für das Ansatzrohr eines von ihm senkrecht sich ab¬ 
zweigenden Fernrohrs, dem im Grunde des Ansatzrohrs ein Reflexions¬ 
prisma vorgesetzt ist. Dieses Ansatzrohr verläuft entweder in der Rich¬ 
tung AB, wenn wie bei unseren Untersuchungen der reduzierte Raum¬ 
winkel eines Platzes, auf den das Zeichenbrett aufzulegen ist, bes timm t 
werden soll, oder es ist in der entgegengesetzten Richtung B A angebracht, 
wenn die Lichtgüte eines Fensters ermittelt werden soll, wobei das 
Zeichenbrett an die Innenseite des Fensters angelegt wird. Das Ansatz¬ 
rohr, das Reflexionsprisma und das Fernrohr muß technisch so eingerichtet 
sein, daß ein in der Achse des Ansatzrohres verlaufender Lichtstrahl 
genau durch den Mittelpunkt des drehbaren Ringes b hindurchgeht und 
von dem Reflexionsprisma so reflektiert wird, daß er den Mittelpunkt des 
in dem Fernrohr angebrachten Fadenkreuzes trifft und in der Achse des 
Fernrohrs weiter verläuft. Die Enden der Schienen d sind durch ein in 
Scharnieren drehbares Knopfstück f miteinander in Verbindung gebracht, 
in dessen Mitte sich der Zeichenstift h befindet. 


II. Beschreibung eines mit dem Moritz-Weberschen Apparat 
angestelltenVersuches und anschließende kritische Bemerkungen. 

Um zu einer sicheren Handhabung der mir nur aus der Literatur 
bekannten beiden Apparate zu gelangen, verfuhr ich in der Weise, daß ich 
zunächst mit beiden Apparaten einzeln Untersuchungen anstellte. Die mit 
dem Moritz-Weberschen Apparat angestellten Untersuchungen waren 
anfangs sehr mühsam und zeitraubend, und es bedurfte vieler Übung, 
ehe ich die nötige Sicherheit erreichen und hinreichende Vertrautheit mit 
ihm mir erwerben konnte. Trotzdem ich eine ganze Reihe von Ver- 

1 Weber, a. a. O. F.ioS. Viel. Figuren aul 6. 134 u. 136. 
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suchen mit ihm durchführte, habe ich an dieser Stelle nur einen einzigen 
in voller Ausführlichkeit mitgeteilt, weil erstens diese Versuche, die in 
dem Klassenzimmer der Quinta 0 des Friedrichs-Gymnasiums zu Berlin 
ausgeführt wurden, für meine vergleichenden Untersuchungen nicht in Be¬ 
tracht kamen, und weil zweitens das Verfahren eindeutig war, und daher 
zur Charakterisierung desselben die Schilderung einer einzigen zweck¬ 
mäßigen Untersuchung genügte. Es handelt sich um die Untersuchung 
des an der Wandseite gelegenen Platzes X (vgl. Anlage 1) der ersten 
Bankreihe, welche am 15. Oktober 1910 12 Uhr ca. ausgeführt wurde. 
Dabei habe ich die beiden durch das rechte und das linke Fenster er¬ 
zeugten reduzierten Raumwinkel zu Papier gebracht, indem ich mit dem 
Mittelpunkt des Fadenkreuzes den Begrenzungslinien der sichtbaren 
Himmelsfläche, wie sie durch Dachfirste, Dachgiebel, Schornsteine und 
Fensterkanten dargestellt wurden, folgte. Auf dem Zeichenbrett des 
Apparats, das mit Quadratmillimeterpapier bespannt war, wurden durch 
Niederdrücken des Zeichenstiftes die in Rede stehenden Figuren erzeugt 
und dann ihr Inhalt durch Auszählen bestimmt, da mir zunächst ein 
Polarplanimeter nicht zur Verfügung stand. Es ergaben sich als Anteil 
des linken Fensters 396i mra , a ls Anteil des rechten 188’ mm , also beträgt 
der reduzierte Raumwinkel 5-84^ cm . Es ist zweckmäßig, diesen Inhalt in 
Quadratgraden des einfachen Weberschen Raumwinkelmessers auszu¬ 
drücken, da auch Weber bei seinen Untersuchungen der Tagesbeleuchtung 
der städtischen Schulen in Kiel 1 seine ermittelten Figuren in diesem 
Maße ausgedrückt hat. Da 1000 qcra des Moritz-Weberschen Apparats 
gleich 10313 Quadratgraden sind, so ist 5*84 mit 10*313 zu multipli¬ 
zieren, und man erhält rund 60*21 Quadratgrad als Inhalt des redu¬ 
zierten Raumwinkels. 


Bemerkung zu diesem Versuch. 

Recht störend machte sich der Einfluß der auf dem Schulhofe stehenden 
Räume bemerkbar, die zum Teil noch mit ihrem herbstlichen Laube be¬ 
deckt waren. Auch die Befestigung des Apparates machte Schwierigkeiten, 
die dadurch noch vergrößert wurden, daß die Tische wie bei allen Schul¬ 
bänken nicht horizontal verliefen, sondern mit geringer Neigung nach 
dem Sitz hinabfielen. Ferner beobachtete ich, daß der in der Mitte des 
Knopfstücks gelegene Zeichenstift an allen den Stellen, wo er eine verti¬ 
kale oder schräge Linie zu zeichnen hatte, leicht hängen blieb, was nur 
durch beständiges Wage rechthalten des Knopfstückes, das bei Beschreibung 


1 Mitteilungen des Statist. Amtes der Stadt Kiel. Kiel 1908. Nr. 9. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Neuere Methoden der Lichtprüfung in Schulen. 


485 


einer vertikalen Linie gestört wird, zu vermeiden war. Auch erforderte 
die Nachzeichnung schräg verlaufender Umrißlinien deshalb einige Ge¬ 
schicklichkeit, weil dabei der Apparat sowohl um die horizontale als auch 
vertikale Achse gleichzeitig gedreht werden mußte, wie auch Weber in 
der eben zitierten Abhandlung auf S. 9 angegeben hat. 

Weber sagt in derselben Abhandlung auf S. 7: „Man legt das Grund¬ 
brett des Apparates auf eine gut ausnivellierte horizontale, auf den be¬ 
treffenden Tischplatz gelegte Platte. Das kleine mit dem beweglichen 
Schienensystem verbundene Fernrohr ist vor dem Objektiv mit einem 
Reflexionsprisma versehen, so daß man in bequemer, leicht vorgebeugter 
Haltung das Fadenkreuz des Fernrohrs auf die Umrißlinien des sichtbaren 
Himmels einstellen kann. Man führt nun das Fernrohr längs dieser Linien.“ 
An anderer Stelle auf derselben Seite findet sich: „Zur Gewinnung der 
horizontalen Unterlage, auf welche der neue Raumwinkelmesser gelegt 
werden mußte, war von Herrn Assistent des Hochbauamts Schütt eine 
zweckmäßige Vorrichtung beschafft. Sie bestand aus zwei durch Scharnier 
verbundenen und mit Wasserwage versehenen Brettern, die unter veränder¬ 
lichem Winkel gegeneinander feststellbar waren und somit einen Keil bil¬ 
deten, durch den der Neigungswinkel der Schultische genau ausgeglichen 
werden konnte.“ 

Meines Erachtens ist es nicht notwendig, den Raumwinkelmesser auf 
eine horizontale Unterlage zu legen, wie man sich an der Figur 2 klar- 
machen kann. 



Fig. 2. 


Dem Strahl A C, welcher auf einen Begrenzungspuukt der sichtbaren 
Himmelsfläche gerichtet ist und in der Achse des Ansatzrohrs verläuft, 
ist ein Spiegel so in den Weg gestellt, daß der Strahl den Spiegel unter 
einem Einfallswinkel von 45° trifft und daher gegen seine ursprüngliche 
Richtung rechtwinklig reflektiert wird, so daß er genau in der Achse des 
Fernrohrs, den Mittelpunkt des Fadenkreuzes treffend, weiter verläuft. 
Wie man auch das Fernrohr bzw. die Unterlage, auf welcher es mittels 
des Gestänges befestigt ist, drehen mag. immer wird ein in der Achse des 
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Ansatzrohrs liegender Punkt bzw. ein mit dieser Achse zusammenfallen¬ 
der Strahl in derselben Weise gesehen bzw. in das Fernrohr reflektiert 
werden. Zwar wird bei schiefer Lage des Zeichenbretts die Reflexions¬ 
ebene, die mit der Projektionsebene zusammenfällt oder ihr parallel 
läuft, in allen Fällen bis auf einen nicht mit der Vertikalebene zu¬ 
sammenfallen, die man erhält, wenn man die Achse des Ansatzrohrs auf 
die Horizontalebene projiziert. Das ist aber auch nicht erforderlich. Er¬ 
forderlich ist allein, daß die Achse des Ansatzrohrs auf den zu unter¬ 
suchenden Punkt gerichtet werden kann, was auch bei schiefer Lage stets 
möglich ist, und daß ein in der Achse des Ansatzrohrs verlaufender Strahl 
durch dem Spiegel in die Richtung der Achse des Fernrohrs reflektiert 
und mit ihr zur Deckung gebracht wird. Wenn der Apparat so genau 
konstruiert ist, daß diese Bedingungen erfüllt sind, so wird auch bei nicht 
horizontal verlaufender Unterlage der zu untersuchende Punkt in richtiger 
Weise projiziert werden und daher von einem Himmelsstück der reduzierte 
Raumwinkel in bezug auf eine schiefe Ebene konstruiert werden. Diese 
Eigenschaft des Apparates ist für meine Untersuchungen von großem Werte, 
da ich die Helligkeit von geneigten Arbeitsplätzen zu bestimmen habe, 
und da auch die Angaben des Thornersehen Lichtprüfers, mit welchen 
ich die Ergebnisse auf Grund der Anwendung des Moritz-Weberschen 
Apparates vergleichen will, sich auf geneigte Plätze beziehen. 

Bei der Prüfung des Apparates auf seine Präzision und Güte der 
technischen Ausführung, die ich auf einer horizontalen Ebene vornahm, 
fielen mir folgende Mängel auf: 

1. Die horizontalen Dachfirsten bildeten mit der Horizontalen des 
Fadenkreuzes einen kleinen Winkel, wie untenstehende Fig. 3 zeigt, der 



sich bei Drehung des Gestänges um die vertikale Achse aus der Mittel¬ 
lage nach rechts vergrößerte, nach links verkleinerte; die entsprechenden 
Abweichungen von der Vertikalen des Fadenkreuzes fanden sich bei vertikal 
verlaufenden Gebäudeteilen, wie Schornsteinen uud Wetterfahnen. (Fig. 3.) 
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2. Bei der Fixation eines Punktes C durch das Fernrohr war die 
Achse des Ansatzrohrs nicht auf den zu untersuchenden Punkt gerichtet, 
sondern ging an ihm rechts vorbei. Es war mir nicht möglich, mit 
Sicherheit festzustellen, ob neben dieser seitlichen Abweichung der Achse 
noch eine Höhenabweichung vorhanden war, doch schien mir auch eine 
sulche nach oben in geringem Maße vorzuliegen. (Fig. 4.) 



Fig. 4. 


Während der unter 1. angeführte Mangel ein kleiner Fehler in der 
Konstruktion ist, der leicht beseitigt werden kann und wohl keine Wirkung 
auf die Genauigkeit der Zeichnung ausübt, so scheint mir der zweite 
Mangel doch volle Beachtung zu verdienen, weil durch ihn die Größe des 
reduzierten Raumwinkels fehlerhaft beeinflußt wird. Es wird nämlich nicht 
der beobachtete Punkt G projiziert, sondern ein in der Verlängerung der 
Achse rechts vor ihm liegender Punkt, und es wird daher nicht der redu¬ 
zierte Raumwinkel des sichtbaren Himmelsstückes, sondern eines an seine 
Stelle getretenen von derselben Ausdehnung, aber von verschiedener Lage 
der Begrenzungspunkte in bezug auf Breite und Länge konstruiert. Da 
die Diskussion der Ursache dieses zweiten Konstruktionsfehlers, die mit 
Hilfe geometrischer Betrachtungen auszuführen wäre, nicht in den Rahmen 
dieser Arbeit gehört, so möchte ich mich auf die Bemerkung beschränken, 
daß wahrscheinlich eine kleine Drehung des Spiegels um seine Längsachse 
aus der normalen Lage im Sinne des Uhrzeigers die Ursache der Ab¬ 
weichung der Achse sein dürfte, und daß der Fehler erheblich geringer 
ausfiele, wenn das Lumen des Ansatzrohrs möglichst eng genommen würde. 
Das Ideal, das Lumen des Ansatzrohrs und des Fernrohrs punktförmig zu 
machen, wobei nur bei normaler Lage des Spiegels ein Bild eines Punktes 
sichtbar wäre, der dann sicher in der Verlängerung der Achse läge, läßt 
sich praktisch nicht erreichen. 

Wenn also auch nach meinen Darlegungen die mit dem mir zur 
Verfügung stehenden Moritz-Weberschen Apparat angefertigten Figuren 
Fehler aufweisen, so dürften diese Fehler doch so klein sein, daß sie nicht 
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erheblich ins Gewicht fallen, zumal da die mit Sicherheit nachgewiesetien 
Seitenverschiebungen der Himmelsgrenzen für sich allein bei horizontaler 
Unterlage keine Änderung der Projektion, bei schiefer Unterlage nur eine 
geringfügige Änderung der Projektion bewirken. 

Nach meiner Ansicht müßte an dem Apparat noch eine Korrektur 
angebracht werden, die es ermöglichen würde, den Spiegel um eine Längs¬ 
und um eine Querachse zu drehen. Angenommen, 
Punkt A der Fig. 5 sei der Punkt des Spiegels, in 
welchem die Achsen des Ansatz- und des Fernrohrs sich 
C träfen, so könnte durch eine Drehung des Spiegels um 
die Längsachse D E das in A auf der Ebene des Spiegels 
errichtete Lot in die Ebene der beiden Achsen gebracht 
werden, und dann könnte durch eine weitere Drehung 
des Spiegels um seine Querachse B C der Einfallswinkel gleich dem 
Reflexionswinkel gemacht werden. 

III. Prüfung des Moritz-Weberschen Apparates auf die Genauig¬ 
keit seiner Zeichnungen bei horizontaler und geneigter Unterlage. 

Um mich zu vergewissern, wie weit die Angaben des Apparates zu¬ 
verlässig sind bzw. innerhalb welcher Grenzen sie schwanken, eine Prüfung, 
die wegen des Vergleichs beider Apparate notwendig war, und um das 
Maß der Veränderlichkeit der Angaben bei Neigung der Tischplätze kennen 
zu lernen, habe ich in meinem Wohnzimmer folgende Versuche angestellt. 
Zunächst habe ich den Raumwiukel für einen horizontal gelegenen Platz, 
dann für einen geneigt gelegenen Platz bestimmt, wobei der jetzt unter¬ 
suchte Platz in derselben Vertikale wie früher nur 1 bis 1 1 j a cm höher 
lag. Fig. 6 mag das erläutern, der erste Platz ist A, der zweite B. 


D 


M 


Fig. 5. 



Dann habe ich die beiden Versuche noch zweimal wiederholt. Ich 
habe also für jeden Platz, für den horizontalen sowohl wie für den ge¬ 
neigten, die Untersuchung dreimal ausgeführt, wobei das Zeichenbrett nach 
jedem Versuch in seiner Lage geändert werden mußte. Es war wichtig, 
dafür Sorge zu tragen, daß die Neigung stets die gleiche, etwa 5° betrug, 
und daß die zu untersuchenden Stellen stets wieder die alte Lage ein* 
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nahmen. Es ergaben sich folgende Werte für die reduzierten Kaumwinkel 
in Quadratgraden ausgedrückt (s. Anlage 2, Figg. 1 bis 6): 




Horizontal 

Geneigt 

1 . 

Aufnahme . . . 

. . . 202.1 

197 

2. 

?? • 

. . . 200-1 

190 

3. 

?? * 

. . . 200-1 

196 


Daraus geht hervor, daß die Angaben sowohl für den horizontalen 
wie für den geneigten Platz eindeutig sind, sie schwanken ungefähr um 
2 Prozent. Weiter geht daraus hervor, daß man mit dem Instrument 
sehr wohl den Raumwinkel geneigter Flächen bestimmen kann, und daß 
derselbe bei Neigung von etwa 5 Grad ungefähr 1 1 /, bis 2 1 /, Prozent 
geringer ist wie für einen ähnlich gelegenen horizontalen Platz. Man kann 
also aus dem reduzierten Raumwinkel eines geneigt gelegenen Platzes, wie 
wir einen solchen von ungefähr 5° Neigung bei den Tischen der Schul¬ 
bänke haben, eineu Schluß auf den eines ähnlich gelegenen horizontalen 
Platzes machen, und umgekehrt. 

IV.' Beschreibung des Thornerschen Beleuchtungsprüfers. 

Der Thornersche Beleuchtuugsprüfer 1 ist ein sehr handliches, leicht 
transportables und durch die Einfachheit seiner Konstruktion wie seines 
Gebrauchs auf den ersten Bück bestechendes Instrument, das außerdem 
noch den Vorzug der Billigkeit besitzt. Er erinnert an das veraltete 
Bunsensche Fettfleckphotometer, bei welchem die Wirkung zweier Licht¬ 
quellen, einer Normalkerze und der zu messenden Flamme, auf einen Schirm 
von weißem Papier, das in der Mitte mit einem Fettfleck versehen ist, 
beobachtet wird, und die Flamme so lange verschoben wird, bis der Fett¬ 
fleck, der bei ungleicher Beleuchtung von der einen Seite hell, von der 
anderen Seite dunkel aussieht, zu verschwinden scheint. Der Normalkerze 
entpricht bei dem Thornerschen Apparat die Wirkung, welche ein gleich¬ 
mäßig beleuchtetes Himmelsstück mittels einer Konvexlinse, deren Apertur 
veränderlich ist, auf eine im Innern eines allseitig geschlossenen Kästchens 
befindliche und durch den Brennpunkt der Linse gehende Papierfläche 
hervorbringt; der zu messenden Flamme entspricht die Helligkeit eines 
leuchtenden Punktes, der im Brennpunkt der Linse und in einer daselbst 
in der Papierfläche angebrachten Öffnung erscheint, und der sein Licht 
von einer auf dem zu untersuchenden Platze aufliegenden und die Be¬ 
leuchtung desselben wiedergek-nden Papierfläche empfängt. Mit der Vor- 

1 T li o r n c r, a. a. O. 
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Schiebung der Flamme oder des den Fettfleck enthaltenden Diaphragmas 
kann die Veränderung der Apertur der Linse verglichen werden, welche 
durch Vorsetzen kleiner Blenden bei dem Apparat ermöglicht ist. 

Thorner, der in den Jahren 1903 und 1904 mit der Messung der 
Tagesbeleuchtung der Arbeitsplätze in den Klassenzimmern von drei Ber¬ 
liner Gymnasien beschäftigt war, 1 machte bei Benutzung des Weber¬ 
seben Kaumwinkelmessers die Beobachtung, daß bei der Prüfung eines 
hellen Arbeitsplatzes das Bild der Himmelsfläche auf dem gut erleuch¬ 
teten Papierblatt schwer sichtbar war, und daß er das Papier von den 
Seiten beschatten mußte, um die Quadrate richtig auszählen zu können. 
War dagegen der Platz schlecht beleuchtet, dann hob sich das helle 
Himmelsstück von dem dunklen Papier gut ab. So lernte Thorner 

während seiner Untersuchung vieler 
Arbeitsplätze aus diesem Unterschied 
einen gewissen Schluß auf die Brauch¬ 
barkeit der Plätze zu ziehen. Da 
die Verwendung des Weber sehen 
Raumwinkelmessers sehr mühsam 
und zeitraubend war und nach 
Thoruers Ansicht bei diesen Mes¬ 
sungen auch das reflektierte Licht 
nicht genügend berücksichtigt wurde, 
so stellte er sich die Aufgabe, ein 
Instrument zu konstruieren, das im 
Gebrauch einfach und leicht trans¬ 
portabel ist, dessen Werte vom Wetter 
unabhängig sind, und das die Reflexe 
der Umgebung mit berücksichtigt. 

F; £- 7 - Dies wird möglich durch Vergleichung 

der Platzhelligkeit mit der Helligkeit 
des reellen Himmelsbildes, das auf einem Papierblatt durch eine Konvexliuse 
von gegebener Apertur entworfen wird. 2 Auf Grund der Überlegungen, 
daß das Bild, welches im Brennpunkt einer Kouvexlinse von einer Licht¬ 
quelle entworfen wird, stets von gleicher Helligkeit ist, gleichgültig, wie 
weit diese Lichtquelle auch entfernt ist, wenn sie nur in den einzelnen 
Teilen gleiche Helligkeit besitzt, und daß die Apertur einer Konvexlinse 
ein gewisses Maß für die Helligkeit eines durch sie in ihrem Brennpunkte 

1 Nußbaum, Dr. Walther Thorners Beleuchtungsprüfer. Gesundheit,*-In- 
genieur . 190$. 

* Thorner, Über eine einfache Methode der Tasresliehtmessung. Centraihlatt 
für Augenheilkunde. 1005. Bd. XXIX. 
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abgebildeten Himmelsstücks ist, wählte Thorner folgende Bauart seines 
Helligkeitsprüfers, deren Beschreibung seinem eigenen Bericht 1 entspricht. 

Ein allseitig geschlossenes Kästchen (Fig. 7) trägt in seinem Innern 
eine Papierfläche f g mit einer feinen Öffnung a. Senkrecht über dieser Öff¬ 
nung a befindet sich eine Konvexlinse d von gegebener Apertur und über 
der Konvexlinse ein Planspiegel e, welcher sich sowohl um eine horizon¬ 
tale wie um eine vertikale Achse frei drehen läßt. Die Brennweite der 
Konvexlinse d ist so gewählt, daß der Brennpunkt derselben in a liegt. 
In c befindet sich eine zweite Papierfläche, welche auf dem zu unter¬ 
suchenden Platze aufliegt und somit die Beleuchtung des Platzes emp¬ 
fängt. Der Beobachter blickt nun in der Richtung der punktierten Linie 
von b aus auf die Papierfläche f g mit ihrer Öffnung a hin und dreht den 
kleinen Planspiegel e so, daß ein Teil der Himmelsfläche in der Um¬ 
gebung der Öffnung a abgebildet wird. Die Prüfung auf die Brauchbar¬ 
keit des Platzes geschieht nun einfach so, daß man beurteilt, ob die kleine 
Öffnung heller oder dunkler als das sie umgebende Bild der Himmels- 
Üiiche ist. Ist sie heller oder ebenso hell, so ist der Platz brauchbar, ist 
sie dunkler, so hat er nicht das vorgeschriebene Maß der durchschnitt¬ 
lichen Beleuchtung. 

V. Untersuchungen mit dem Thornerschen Apparat. 

Diese Untersuchungen winden am 1. Oktober 1910 in vier Klassen¬ 
zimmern des Friedrichs-Gymnasiums zu Berlin, welche nach der Nord¬ 
seite gelegen sind, um 11 Uhr ca. bei völlig klarem, blauen Himmel 
ausgeführt. 

1. Zimmer der Unter-Sekunda 0 im zweiten Stock. 

An der Fensterseite stehen 6 Reihen fest miteinander verbundener, 
viersitziger Bänke aus Eisenkonstruktion. An der Wandseite befindet 
sich ein ebenso großer und ebenso eingerichteter Komplex von Bänken, 
zwischen beiden Bankkomplexen ist ein Gang von ungefähr 50 cra Breite. 

Sämtliche Plätze ergeben sich als gut beleuchtet bis auf die 6 Plätze, 
welche an der Wandseite gelegen sind. Während bei ersteren die kleine 
Öffnung heller oder gleich hell wie das sie umgebende Bild der Himmels¬ 
fläche erschien, war bei letzteren die kleine Öffnung dunkler. 

2. Zimmer der Unterprima im zweiten Stock. 

2 Bankkomplexe von je 6 zweisitzigen Bänken. 

Auf sämtlichen 24 Plätzen erscheint die kleine Öünung heller oder 
ebenso hell wie das von der Konvexlinse entworfene Bild, sämtliche Plätze 
erscheinen also nach Thorner als gut oder hinreichend beleuchtet. 

1 Thorner, a. a. O. 1904. 
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3. Zimmer der Quinta 0 im ersten Stock. 

2 Bankkomplexe von je 5 vierseitigen Bänken. 

In der dritten ßaukreihe erscheinen die zwei der Wandseite nächst 
belegenen Plätze, in der letzten Bankreihe die drei der Wandseite nächst 
belegenen Plätze als nicht hinreichend beleuchtet. 

4. Zimmer der Quinta M im Erdgeschoß. 

2 Bankkomplexe von je 5 viersitzigen Bänken. 

In der ersten Bankreihe sind die letzten drei Plätze, in der dritten 
die letzten zwei Plätze, in der fünften die letzten drei Plätze nicht ge¬ 
nügend beleuchtet. 

Bemerkung zu diesen Beobachtungen. 

Bei der Beobachtung der Helligkeit dieser 152 Plätze mittels des 
Thornerschen Helligkeitsprüfers war nicht immer mit Sicherheit festzu¬ 
stellen, an welchen Plätzen die kleine Öffnung unzweifelhaft hell bzw. 
unzweifelhaft dunkel erschien. Zwar war eine große Anzahl von Plätzen 
vorhanden, bei denen ein positives Resultat mit Sicherheit abgegeben 
werden konnte, z. B. bei sämtlichen Plätzen der Unterprima, ebenso konnte 
ich bei 8 Plätzen der Quinta M ein sicheres negatives Urteil abgeben, 
dagegen war ich bei einer ganzen Reihe von Plätzen in der Quinta 0 
und in der Quinta M im Zweifel, ob ich die kleine Öffnung der Papier- 
tiäche als hell oder dunkel bezeichnen sollte. Die schwere Bestimmbar¬ 
keit der Zurechnung zur hellen oder dunklen Gruppe war auch nicht 
etwa eine Folge davon, daß größere Flächen gegenüberliegender Gebäude 
von der Sonne beschienen wurden, wobei, wie Thorner ausdrücklich sagt, 
seine Messungen nicht ausführbar sind, und wobei die kleine Öffnung 
eine andere Färbung zeigt als das Bild der Himmelsfläche. Vor dem 
Zimmer der Quinta liegt auf der Nordseite der große Schulhof, der mit 
vielen Bäumen bepflanzt ist, und daran schließen sich große weite, auch 
mit vielen alten und hohen Bäumen bepflanzte Rasenplätze der Tierärztl. 
Hochschule, so daß das reflektierte Licht der in weitem Abstande von 
dem Klassenzimmer liegenden Gebäude gar nicht in Betracht kommt. 

VI. Vergleichende Untersuchungen 
mit dem Moritz-Weberschen Rauinwinkelmesser uud 
mit dem Thornerschen Beleuchtungsprüfer. 

Nachdem ich im vorhergehenden mit beiden Apparaten einzeln 
Untersuchungen angestellt habe und ich mir durch Betrachtung der 
einzelnen Teile derselben und Beobachtung ihrer Wirkung hinlängliche 
Vertrautheit mit ihnen erworben zu haben glaube, will ich dazu über- 
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gehen, die Ergebnisse der mit beiden Apparaten gleichzeitig ausgeführten 
Untersuchungen miteinander zu vergleichen. Aus früher angegebenen 
Gründen hielt ich mich für berechtigt, den Raumwiukelmesser wohl 
arretiert auf die geneigte Tischfläche zu legen, auf welcher auch der 
Thornersche Apparat zwecks Messung der Helligkeit aufgesetzt wurde; 
andererseits sah ich mich veranlaßt, für die Angaben des Thornerschen 
Apparates nicht bloß die Bezeichnungen „hell“ und „dunkel“ zu wählen, 
sondern 4 Zeichen 1. | , 2. +, 3. ?, 4. — einzuführen, die der Reihe 
nach bedeuten: sehr hell, hell, unbestimmt, dunkel. Auch nach Ein¬ 
führung dieser Bezeichnungen können indessen immer noch Zweifel dar¬ 
über sich einstellen, ob man die kleine Öffnung als sehr hell oder hell, 
als hell oder unbestimmt, als unbestimmt oder dunkel im Vergleich zu 
ihrer Umgebung bezeichnen soll, weil der Übergang zwischen zwei auf¬ 
einander folgenden Bezeichnungen ein ganz allmählicher sein kann und 
die Grenze schwer festzustellen ist, ihre Wahl also eine subjektive Angabe 
bleibt. Das Zeichen 0 bedeutet, daß der betreffende Platz gar kein direktes 
Himmelslicht empfängt. Ferner will ich noch bemerken, daß der mir zur 
Verfügung stehende Thornersche Apparat eine kleine Blende enthielt, 
durch welche die Apertur der Linse verkleinert, das Bild der Linse also in 
seiner Helligkeit abgeschwächt wurde. Ich habe von derselben Gebrauch ge¬ 
macht und alle Angaben auf die kleinere Apertur von F/6 und die kleinere 
Helligkeit des Bildes bezogen, weil sie 50 reduzierten Raumwinkelgraden 
entsprechen soll. 1 

a) Untersuchung eines Platzes der Quinta 0. 

Dieser Platz ist früher (vgl. Anlage 1) bereits untersucht und hatte 
60*21 Quadratgrade reduzierten Raumwinkels ergeben. Ich hatte früher 
annäherungsweise den Inhalt durch Auszählen bestimmt, was sehr um¬ 
ständlich war und viel Zeit kostete. Mit Hilfe eines justierten Polar¬ 
planimeters ermittelte ich den Anteil des linken Fensters zu 410 qmm , den 
des rechten zu 180 qmm , was als reduzierten Raumwinkel 590 qmra bzw. 
60-83 Quadratgrade ergibt. 

Der Thornersche Apparat zeigt unbestimmt an; bei der ersten 
Untersuchung, bei welcher ich noch nicht die Differenzierung der Be¬ 
leuchtung vorgenommen, hatte ich die Beleuchtung als hell festgestellt. 
50 reduzierte Quadratgrade sind nach den Untersuchungen von Cohn 
und Weber erforderlich, um bei mittlerer Tageshelligkeit das Miuimum 
der Helligkeit von 25 Meterkerzen zu gewährleisten. 

1 Flügge, a. a. O. S. 357. 
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Resultat: Der Platz erscheint nach Moritz-Weber als unzweifel¬ 
haft tauglich, nach Thorner einmal als tauglich, ein anderes Mal als 
auf der Grenze liegend. 

b) Untersuchung der Plätze der Quarta M. 

Nach diesen Voruntersuchungen entschloß ich mich, um eine mög¬ 
lichst sichere Grundlage für den Vergleich der beiden Apparate zu ge¬ 
winnen, von denen der eine häufig nicht bestimmte Resultate angab, der 
andere dagegen von der Art der äußeren Beleuchtung und von der Zeit 
in seinen Resultaten unabhängig war, die 40 Plätze des Klassenzimmers 
der Quarta M in der Weise zu untersuchen, daß ich dieselben mit dem 
Thornerschen Apparat während einer Zeit von ungefähr 14 Tagen vom 
29. Oktober bis zum 12. November täglich auf ihre Helligkeit prüfte 
und dabei die äußeren Helligkeitsverhältnisse kurz angab, wie es bei¬ 
liegendes Tableau (vgl. Anlage 3) zeigt, auf welchem die früher erklärten 
Zeichen verwandt wurden, und daß ich zweitens mit dem Moritz- 
Web ersehen Apparat die reduzierten Raumwinkel möglichst vieler Plätze 
ermittelte. So konnte ich ein Durchschnittsresultat der veränderlichen 
Thornerschen Resultate gewinnen und dieses dann mit den reduzierten 
Raumwinkeln vergleichen. Ich wählte das Zimmer der Quarta M deshalb, 
weil in seinen Plätzen alle Arten der Beleuchtung sich fanden, und weil 
bei den Messungen mit dem Raumwinkelmesser störende Bäume, die 
auch jetzt ihres Blätterschmucks beraubt waren, so gut wie gar nicht in 
Betracht kamen, da auf der Südseite des Schulgebäudes, nach welcher 
dieses Zimmer gelegen war, nur wenige Bäume standen, die gar nicht 
hinderten. Dem Zimmer gegenüber erhob sich in einer Entfernung von 
etwa 15 m ein aus grauweißen Steinen aufgeführtes und mit dunkelroten 
Ziegeln bedecktes Gebäude von 3 Stock Höhe. In dem Zimmer, das 
ungefähr 5™ hoch, 5 m breit und 6 ra tief war, standen 2 Bankkomplexe 
von je 5 viersitzigen Bänken, die Wände waren mit einem hellgehalteneu 
Ölanstrich versehen. Die Fensteröffnungen reichten etwa von Bankhöhe 
bis nahe unter die Decke und waren oben konkav geschweift. 

Platz VIII. 1 Der mit dem Polarplanimeter gemessene reduzierte 
Raumwinkel ergibt sich zu 30'i mm , also etwa zu 3-1 Quadratgrad. 

Thorner zeigt Öffnung stets dunkel an. 

Resultat: Beide Apparate ergeben ungenügende Beleuchtung des 
Platzes. 


1 Vgl. Anlage 1. 
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Platz YII. Reduzierter Raum Winkel, yon jetzt an immer mit dem 
Polarplanimeter bestimmt: 110 qmra — 11 »3 Quadratgrad. 

Thorner zeigt Öffnung stets dunkel an. 

Resultat: Beide Apparate ergeben ungenügende Beleuchtung des 
Platzes. 

Platz VI. Reduzierter Raumwinkel: 150 qmm — 15*5 Quadratgrad. 

Thorner: 8 mal dunkel, 5 mal unbestimmt. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt ungenügende Beleuchtung, Thorner 
ergibt im Durchschnitt ungenügende Beleuchtung, in einem Minimum 
von Fällen gibt er die Beleuchtung unsicher an. 

Platz V. Reduzierter Raumwinkel: 280 qmm = 28-9 Quadratgrad. 

Thorner: 8 mal unbestimmt, 5 mal hell. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt ungenügende Beleuchtung, Thorner 
gibt im Durchschnitt die Beleuchtung als zweifelhaft an, in einem Minimum 
von Fällen konstatiert er genügende Beleuchtung. 

Platz XVI. Reduzierter Raumwinkel: Null. 

Platz XV. Reduzierter Raumwinkel: 50 qmm = 5-2 Quadratgrad. 

Thorner: 11 mal dunkel, 2 mal unbestimmt. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt ungenügende Beleuchtung, Thorner 
desgleichen in der Mehrzahl der Fälle, in zwei Fällen gibt er keine sichere 
Auskunft. 

Platz XXV. Reduzierter Raumwinkel: 120 qmm = 12*4 Quadratgrad. 

Thorner: 10mal dunkel, 8mal unbestimmt. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt ungenügende Beleuchtung, Thorner 
desgleichen in der Mehrzahl der Fälle, in drei Fällen keine sichere Aus¬ 
kunft. 

Platz XIII. Reduzierter Raumwinkel: 420 qmm = 43*3 Quadratgrad. 

Thorner: 9 mal unbestimmt, 2 mal dunkel, 2 mal hell. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt noch ungenügende Beleuchtung, 
Thorner ist in seinen Augaben ganz schwankend, in der Mehrzahl un¬ 
bestimmt. 

Platz XXIV. Reduzierter Raumwinkel: Null. 

Platz XXIII. Reduzierter Raumwinkel: 100'> mm = 10-3 Quadrat¬ 
grad. Thorner: 12 mal dunkel, 1 mal unbestimmt. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt ungenügende Beleuchtung, desgleichen 
Thorner bis auf einen unentschiedenen Fall. 

Platz XXII. Reduzierter Raumwinkel: 190 qmm =. 19*6 Quadratgrad. 

Thorner: 9 mal dunkel, 3 mal unbestimmt, 1 mal hell. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt ungenügende Beleuchtung, desgleichen 
Thorner in den meisten Fällen, von 13 Fällen sind aber bei ihm 3 un¬ 
entschieden, 1 genügend. 
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Platz XXI. Reduzierter Raumwinkel: (400 + 120) <imm = 520 113 
= 53*6 Quadratgrad. 

Thorner: 8 mal unbestimmt, 3 mal positiv, 2 mal dunkel. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt genügende Beleuchtung, bei Thorner 
sind von 13 Fällen 8 unentschieden, 3 hell, 2 dunkel. 

Platz XX. Reduzierter Raumwinkel: größer als der vorhergehende 
(etwa 18 < > cm ). 1 

Thorner: 9 mal hell, 2 mal sehr hell, 2 mal unbestimmt. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt gute Beleuchtung, bei Thorner sind 
von 13 Fällen 9 hell, 2 sehr hell, 2 unbestimmt. 

Platz XXIX. Reduzierter Raumwinkel: (440 + 90)‘ iram = öBO' 13 ' 3 
= 54-7 Quadratgrad. 

Thorner: 8 mal unbestimmt, 3 mal hell, 2 mal dunkel. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt genügende Beleuchtung, bei Thorner 
sind von 13 Fällen 8 unbestimmt, 3 hell, 2 dunkel. 

Platz XXVIII. Reduzierter Raumwinkel: schätzungsweise zwischen 
12 und 16 qcra , ca. 150 Quadratgrad. 

Thorner: 10 mal hell, 3 mal unbestimmt. 

Resultat: Moritz-Weber ergibt gute Beleuchtung, Thorner im Durch¬ 
schnitt hell, in 3 Fällen unbestimmt. 


c) Ergebnis der Untersuchung. 


Nach den bisher geschilderten 13 Fällen im Klassenzimmer der 
Quarta M. können wir folgendes Tableau aufstellen: 



Platz 

Moritz-Weber 

Thorner 

(13 Beobachtungen! 

1. 

VIII. 

3- lOQ.-Gr.— 

IS¬ 

2. 

VII. 

11-3 ., — 

IS— 

3. 

VI. 

15-5 ., — 

7 —(6 ?) 

4. 

V. 

28-9 M - 

8 ? (5 + ) 

5. 

XV. 

5-2 ., - 

11—(2?) 

0. 

XIV. 

12-4 „ — 

10 -(3 ?) 

7. 

XIII. 

43 *3 ,, — 

9 ? (2— , 2 +) 

8. 

XXIII. 

10-3 „ — 

12 — (1 ?) 

9. 

XXII. 

19-6 — 

9 — (3?, 1+) 

10. 

XXI. 

53*6 „ + 

8 ? (3+, 2-) 

11. 

XX. 

ca. 200.0 + 

9 + (2, 2 ? ) 

12. 

XXIX. 

54*7 „ + 

8 ? (3+, 2-) 

13. 

XXVIII. 

ca. 150*0 ,, 4" 

10 + (3 ? ) 


1 4S5 , ' nim entsprechen äO Oua<lrat.irni<ieTi. 
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In der Tabelle stehen unter Moritz-Weber die für jeden Platz er¬ 
mittelte Anzahl der Quadratgrade, durch welche die reduzierten Raum- 
winkel angegeben werden, und das Urteil über die Helligkeit des Platzes, 
das sich aus der Zahl ergibt. Unter Thomer stehen die Angaben voran, 
die die größte Zahl übereinstimmender Resultate auf sich vereinigt haben. 
Die beiden Plätze XYI und XXIV mit dem Raumwinkel 0 sind nicht 
aufgenommen. Wenn ich die Messungen am 29. X. und 5. XL, an denen 
die Sonne ins Zimmer schien, nicht berücksichtige, was Thorners Inten¬ 
tionen entspricht, so ergibt sich folgendes Tableau: 



Platz 

Moritz -Weber 

Thorner 

(11 Beobachtungen) 

1. 

VIII. 

3*10Q.-Gr.— 

11 — 

2. 

VII. 

11-3 „ — 

11 — 

3. 

VI. 

15-5 „ — 

7 —(4 ? ) 

4. 

V. 

28.9 „ — 

8 ? (3 +) 

5. 

XV. 

52 „ — 

10 —(1 ? ) 

6. 

XIV. 

12-4 „ — 

9 —(2 ? ) 

7. 

XIII. 

43-3 „ — 

8 ? (2-, 1 +) 

8. 

XXIII. 

10-3 „ — 

11 — 

9. 

XXII. 

19-6 „ - 

9 — (2 ? ) 

10. 

XXL 

53*6 „ 4- 

8 ? (2-, 1+) 

11. 

XX. 

ca. 200-0 „ + 

9 + (2 ? ) 

12. 

XXIX. 

54.7 „ + 

7 ? (2+, 2-) 

13. 

XXVIII. 

ca. 150*0 „ + 

8 + (3 ? ) 


Man sieht beim Vergleich der beiden Tabellen, daß durch die Elimi¬ 
nation der beiden Tage fast durchgängig zwei günstiger lautende Resultate 
gestrichen werden mußten, und daß daher Thomer mit seiner Fest¬ 
setzung im Recht ist. Wir wollen daher bei der Vergleichung der beiden 
Tabellen nur die letzte in Betracht ziehen. 

Es ergibt sich, daß nur in 3 Fällen, nämlich für Platz VIII, VII 
und XXIII, die Angaben des Thornerschen Apparates eindeutig waren 
und mit den negativen Resultaten von Moritz-Weber übereinstimmten. 
In allen übrigen 10 Fällen sind dagegen die Angaben nicht eindeutig, 
wenn auch die Anzahl der abweichenden Ergebnisse verhältnismäßig 
nur gering ist, bei 11 Untersuchungen haben wir 1 bis 4 differierende 
Angaben. Wenn man von diesen 10 Fällen die Durchschnittsresultate 
der Thornerschen Angaben verwendet, so sind noch neun Ergebnisse 
brauchbar, nämlich die für Platz VI, XV, XIV, XXII, wo wir ein nega¬ 
tives Resultat erhalten, ferner für Platz XX und XXVIII, wo wir ein 
positives Resultat gewinnen, und endlich für Platz XIII, XXI und XXIX, 
wo sich ein unbestimmtes Resultat ergibt und der Platz auf der Grenze 
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der Brauchbarkeit liegt. In einem Falle, nämlich für Platz Y versagt 
der Thornersche Apparat vollkommen, da kann sein Ergebnis absolut 
nicht zum Vergleich herangezogen werden. Bei der Berücksichtigung 
dieser Durchschnittsresultate würden wir also zu dem Ergebnis gelangen, 
daß in 12 von 18 Fällen der Thornersche Apparat Resultate anzeigt, 
die mit denen des Moritz-Weberschen Apparates sich vergleichen lassen 
und ihnen analog sind, nämlich in 7 negativen, in 3 unbestimmten und 
in 2 positiven Fällen. In den drei unbestimmten Fällen gibt die Unter¬ 
suchung mit dem Moritz-Weberschen Apparat den Ausschlag. Auch 
für den Platz V, der nicht auf der Grenze der Beleuchtung liegt, bei 
dem wir aber trotzdem mit dem Thornerschen Apparat ein unbestimmtes 
Resultat erhielten, wäre der Moritz-Webersche Apparat anzuwenden. 

Es würde demnach der Thornersche Apparat unter folgenden Ein¬ 
schränkungen für Tageslichtmessungen zu gebrauchen sein: 

1. Es müssen im allgemeinen eine Reihe von Versuchen, mindestens 
zehn, an verschiedenen Tagen gemacht werden. 

Das ist besonders für die auf der Grenze der Beleuchtung liegenden 

Q fr 

Plätze erforderlich, welche also jenseits der durch die Gleichung h-=2b—“— 

bestimmten Grenzlinie liegen, während für ganz sichere in den ersten 
Reihen am Fenster und diesseits dieser Grenzlinie gelegene Plätze natür¬ 
lich eine einzige Messung genügt. 

2. Wenn sich ein eindeutiges positives oder negatives Resultat ergibt, 
so ist dieses maßgebend. Wenn sich kein eindeutiges Resultat ergibt, 
so kann das Durchschnittsresultat benutzt werden, falls dasselbe positiv 
oder negativ ist. 

8. Wenn sich dagegen ein eindeutiges unbestimmtes oder ein un¬ 
bestimmtes Durchschnittsresultat ergibt, so ist der Moritz-Webersche 
Apparat zum Vergleich heranzuziehen und seine Angabe als entscheidend 
und bestimmend für die Beurteilung des Platzes anzusehen. 

Bei Beobachtung dieser Regeln und bei Benutzung der mit dem 
Moritz-Weberschen Apparat ermittelten Resultate würde sich ergeben, 
daß von den 40 Plätzen der Quarta M des Friedrichs-Gymnasiums zn 
Berlin 22 als genügend, 18 als nicht hinreichend beleuchtet bezeichnet 
werden müßten, wie ich das in der Anlage 3 durch ein hinter die Platz¬ 
nummer gesetztes Plus oder Minus zur Anschauung gebracht habe. Vom 
den 22 genügend beleuchteten Plätzen befinden sich 20 in den ersten 4 
an der Fensterseite gelegenen Sitzreihen, 2 kommen auf die 5. Sitzreihe, 
die übrigen Plätze der 5., sowie die der 6., 7. und 8. Sitzreihe sind 
nicht genügend belichtet (vgl. Anlage 3). 
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Die Gründe, die dafür maßgebend sind, daß mit dem Thorner- 
schen Apparat häufig nicht eindeutige Angaben erzielt werden, sind 
meines Erachtens folgende. Die Helligkeit des Bildes hängt, nur ab von der 
Helligkeit des Himmelsstückes, von welchem der Planspiegel mittels der 
Konvexlinse ein Bild in ihrem Brennpunkte entwirft. Dagegen hängt die 
Helligkeit des Platzes außer von diesem Faktor noch erstens von dem 
direkten Licht des übrigen von dem Platz aus sichtbaren Himmelsstückes 
und zweitens von dem reflektierten Licht gegenüberstehender Häuser und 
anderer Objekte ab, das in seinem Betrage sehr schwankend und sehr 
wechselnd sein kann, je nach der Helligkeit des übrigen von dem Platz 
aus nicht sichtbaren Stückes des Himmelsgewölbes. Für auf der Grenze 
einer hinreichenden Beleuchtung liegende Plätze wird zwar die erste 
Quote dann nicht in Betracht kommen, wenn wir es nur mit einem 
einzigen Fenster von geringer Breitenausdehnung zu tun haben, weil 
dann das gesamte sichtbare Himmelsstück im Brennpunkte abgebildet 
werden kann, wohl aber kann das reflektierte Licht sich sehr veränderlich 
verhalten, je nach der mannigfaltigen Beschaffenheit der Bewölkung des 
übrigen Himmels. Bei anderen besser beleuchteten Plätzen kann sich 
sowohl die erste als auch die zweite Quote durchaus verändern. So wird 
es erklärlich, daß die Helligkeit des Bildes und des Platzes häufig nicht 
parallel verlaufen und sich also häufig nicht proportional ändern. Die 
Thornersehen Angaben sind mithin vom Wetter abhängig, und der 
Thornersche Apparat nimmt daher eine Mittelstellung ein zwischen den 
Apparaten, mit denen Momentanbestimmungen ausgeführt werden und 
denen, durch welche die Beleuchtungsverhältnisse ermittelt werden. 

Die wichtigsten Eigenschaften des Moritz-Weberschen Apparates 
lassen sich auf Grund der vorhergehenden Untersuchungen kurz wie folgt 
wiedergeben: 

1. Die Angaben des Moritz-Weberschen Baumwinkelmessers sind 
eindeutig und bei verschiedenen Beobachtungen nur mit einem geringen 
Fehler behaftet. Ihrer theoretischen Grundlage zufolge geben sie ein 
sicheres Maß für die Größe der Helligkeit eines Platzes, und daher ist 
die Konstruktion des Moritz-Weberschen Apparates als ein bedeutsamer 
Fortschritt gegenüber dem älteren Weberschen Raumwinkelmesser an¬ 
zusehen. , 

Bei präziser technischer Ausführung des Ansatzrohres, des Fernrohres, 
des Spiegels, sowie der horizontalen und vertikalen Drehvorrichtung läßt 
sich mit ihm sowohl auf einer horizontalen als auch auf einer geneigten 
Unterlage der reduzierte Baumwinkel zeichnerisch genau bestimmen. 
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Die entstehenden Figuren sind nicht umgekehrte Bilder im Sinne 
der Optik, aber die oberen Grenzen der Himmelsfl&che werden auf der 
Zeichnung die unteren und umgekehrt. 

2. Der Moritz-Webersche Apparat ist weit schwieriger zu hand¬ 
haben, weil er häufig um eine horizontale und vertikale Achse gleichzeitig 
gedreht werden muß, um die Yisierlinie des Fernrohres richtig einzustellen. 
Die Führung des Fernrohres sowohl als auch des Zeichenstiftes, der häufig 
hei Beschreibung vertikal und schräg verlaufender Linien hängen bleibt, 
erfordert mithin einige Übung. 
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Anlage 2. 

Sechs Aufnahmen in 





Erläuterungen: 

Figg. 1 bis 3 stellen die reduzierten Raumwinkel ein und desselben Platzes 
dar, wenn das Zeichenbrett des Moritz-Weberschen Apparates horizontal lag. 
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meinem Wohnzimmer. 





Schräge Lage. 3. Aufnahme. 

Erläuterungen: 

Figg. 4 bis 6 stellen die reduzierten Kaumwinkel eines in derselben Vertikalen 
gelegenen Platzes dar, wenn das Zeichenbrett um ungefähr 5 Grad gegen die Hori¬ 
zontalebene nach dem Beschauer hin geneigt war. 
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Untersuchung der Plätze der Quarta M des Friedrichs-Gymumsiaa* 
Anlage 3. M* 12. 


© 

£ 

29. | 3t. | 1. | 2.+ 

29. | 31. | 1.+2.+ 

29. | 31. + 1.+2.+ 

29. + 31.+1.+ 2. + -- 


;3. 1 4. | 5. | 7.|8.|9. | 

3. | 4. | 5. | 7.+ 8. | 9.1 

3.+4. + Ö. | 7.4-8. | 9. | 

4.+5.+7.+S. + * - • 

© 

to 

| 10. | 11. 1 12. 1 

10.+ 11.+ 12.+ 

10. + 11.+ 12. + 

10.+ 11. + 11- i 

Um 

© 

U 

i+ 

II + 

in + 

IV + 1 

© 

> 




1 

V 

; 

© i 

29. | 31. | 1.+2. | 3. | 

29. | 81. + 1. + 2.+3. | 

29. + 31. + 1.+2. + 8.+ 

t \ 

29.+31.+1.+2.— ; 


| 4. 1 5. | 7. 1 8. | 9. | 

4. | 5. | 7. 1 8. | 9. | 

4. +5. +7. +8. +9.+ 

4.+5.+7.+S. + &- 

& 

10. | 11. | 12. | 

10. 1 11. | 12. | 

10.+ 11. | 12. + 

10.+ 11.+ 12.- 

1 

! IX + 

X + 

XI + 

i XII + 

CSJ 

i> 


i 

1 

1 f 


Dritte Keihe 

! 29. | 31. | 1. | 2. | 3. | 
i 4. j 5. 1 7. 1 8. I 9. | | 

i 10. | 11. | 12. | , 

] XVII + ; 

\ ! 

29. | 31. + 1. | 2. | 3. | 
4. | 5. | 7. | 8. | 9. | 
10. | 11. | 12. + 
xvm + 

29. | 81.+ L | 2. | 3.+ 
4. | 5. | 7. | 8.+9.+ 
10.+11. | 12. + 
XIX + 

29 | 31 ? 1+2 + :- 
4.+5. | 7.+8.-f f - 
10.+ 11.+ 12: 

XX + 

etwa 200 Q.-G: 

ii 

® ' 29. | 31. | 1. | 2. | 8. | , 

29. | 31. + 1. | 2. + 3. | 

l 

29. + 31. + 1.+2.+8. | 

29. + 31. ? 1.+2. : 1* 

a| 

! 4. | 5. 1 7. | 8. | 9. | 

4. | 5. | 7. | 8. | 9. | 

4. | 5. | 7. | 8. | 9.+ 

4.+5.+7. +8.4-2.- 

! 10. | 11. | 12. | 

10. | 11. | 12. | 

10.+ 11.+ 12. + 

10.? 11.+ 12.^ 

*2 i 
© 

p i 

XXV + 

XXVI + 

xxvn + 

XXVDL+ 
etwa 150 Q.-G: 

© 

a i 

29. | 31. + 1. | 2. + 3. | 

29. | 31. + 1. | 2. + 3. | 

29. + 31. + 1. + 2.P8.+ 

29.+ 31? 1.+2-1-! 


4. | 5. | 7. | 8. | 9. | 

4. +5. | 7. | 8. | 9. | 

4.+ 5. + 7. + 8.+9.+ 

4.?5.+ 7.+ 8.rS' ! 

1 ' 

10. | 11. | 12. | 

10. | 11. | 12. | 

10.+ 11. + 12.+ 

j 

10. + 11.+ 12.- 

® i 

^ i 

xxxni. + 

XXXIV + 

XXXV + 

1 

XXXVI + 


j Fensterseite 

i 

i 

1 

1 

Gin? 


Beobachtung des Wetters und der Himmelsbeleuchtaii;' 

Sonnabend, den 29. X. l h . Klarer blauer Himmel, Sonne schien auf einige Plätze. 
Dienstag, den 1. XI. l h . Trübes Wetter, es regnete ziemlich stark. 

Donnerstag, den 3. XI. l h . Wolkiger Himmel, nur wenige lichte Stellen. 

Sonnabend, den 5. XI. l h . Klarer blauer Himmel, vereinzelte helle Wolken, Sonne sei : 
auf einige Bänke. 

Dienstag, d. 8 . XI. l h . Trüber Himmel, Bewölk, nicht gleichmäß., einige lichte u. blaue Stelle 
Donnerstag, den 10. XI. 3 h . Trüber Himmel, Bewölkung gleichmäßig grau. 

Sonnabend, den 12. XI. l h . Trüber Himmel, Bewölkung ziemlich gleichmäßig grau. 

Erläuterungen: | bedeutet sehr hell, + hell, P unbestimmt, — dunkel. Die Zaiu- 
meter ermittelten und auf Quadratgrade reduzierten Inhalte der entsprechenden Figuren cf 
ihm aus der Himmel nicht sichtbar ist. Ein Plus oder Minus hinter dem Platz bedeck 
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: Berlin mit dem T ho rn er sehen Helligkeitsprflfer vom 29. Oktober 
mber 1910. 


+ 31.? l.P 2.? 3.? 

29.? 31.— 1.— 2.— 3.— 

29.— 81.- 1.— 2.— 

29.— 81.— 1.— 2.— 

+ 5. + 7.P 8.+ 9.+ 

4.P 5.? 7.— 8.? 9.? 

3— 4.— 5.— 7.— 8.— 

8.— 4.— 5.— 7.— 8.— 

10.P 11.? 12. P 

10.— ll.P 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

V — 

VI - 

VH - 

VIII — 

28-9 Q.*Gr. 

15*5 Q.-Gr. 

11.3 Q.-Gr. 

3.1 Q.-Gr. 

? 31.— 1.? 2.? 8.? 

29.— 31.— 1.— 2.—. 

29.— 81.— 1.— 2.— 

29.0 31.0 1.0 2.0 8.0 

? 5.+ 7.P 8 + 9.P 

3.— 4.— 5.P 7- — 8.P 

8.— 4.— 5.? 7.— 8.? 

4.0 5.0 7.0 8.0 9.0 

10.— 11. P 12.? 

9.P 10.— 11.— 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

10.0 11.0 12.0 

xm — 

XIV - 

XV — 

XVI — 

43*3 Q.-Gr. 

12*4 Q.-Gr. 

5*2 Q.-Gr. 

0 

+ 31.— 1.— 2.P 3.P 

29.? 31. — 1. — 2.-3.— 

29.— 81.— 1.— 2.— 

29.0 31.0 1.0 2.0 8.0 

5.+ 7.P 8.+ 9.P 

4.— 5.+ 7.— 8.? 9.? 

8.— 4.— 5.? 7.— 8.— 

4.0 5.0 7.0 8.0 9.0 

10.? 11.? 12.? 

10.— 11.— 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

10.0 11.0 12.0 

XXI + 

XXII — 

XXHI — 

XXIV — 

53-6 Q.-Gr. 

19-6 Q.-Gr. 

10-3 Q.-Gr. 

0 

? 31.— l.P 2.? 3 + 

29.— 81.— 1.— 2.— 

29.— 31.— 1.— 2.- 

29.0 81.0 1.0 2.0 8-0 

5.+ 7.P 8.+ 9.P 

3.— 4.— 5.P 7.— 8.? 

3.— 4.— 5.? 7.— 8.— 

4.0 5.0 7.0 8.0 9.0 

10.— 11.? 12.? 

9.P 10.— 11.— 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

10.0 11.0 12.0 

XXIX + 

: xxx — 

XXXI- 

XXXTI _ 

54*7 Q.-Gr. 



0 

.+ 31.— 1.— 2.— 

29.? 81.— 1.— 2.— 

29.— 31.— 1.— 2.— 

29.0 31.0 1.0 2.0 8.0 

4.— 5.+ 7.P 8.+ 

3.— 4.— 5.? 7.— 8.? 

3.— 4.— 5.— 7.— 8 — 

4.0 5.0 7.0 8.0 9.0 

- 10.— 11.- 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

9.— 10.— 11.— 12.— 

10.0 11.0 12.0 

xxxvn — 

XXXVIII — 

XXXIX — 

XL - 
0 

lang [ | 

Wandseite 


om 29. Oktober bis 12. November 1910. 

ilontag, den 31. X. 1 Va 1 ** Himmel ziemlich gleichmäßig bewölkt. Wetter trüb, 
tlittwoch, den 2. XL l b . Himmel ungleichmäßig bewölkt, Wolken jagten am Himmel, 
vereinzelte blaue Stellen. 

Freitag, den 4. XI. 2 h . Trübes Wetter, Himmel gleichmäßig bewölkt, 
lontag, den 7. XL 2 h . Trübes Wetter, aber Himmel nicht gleichmäßig bewölkt, 
dittwoch, den 9. XI. 2 h . Trüber Himmel, Bewölkung ungleichmäßig grau. 

Freitag, den 11. XI. ll h . Trüber Himmel, Bewölkung gleichmäßig grau. 


ter den römischen Ziffern, welche die Plätze angeben, bedeuten die mit einem Polarplani- 
lage 1. 0 bedeutet, daß an dem Platze der reduzierte Raumwinkel Null ist, also von 

fügende bzw. nicht hinreichende Beleuchtung. 
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[Aus der Bakteriolog. Abteilung des Pathologischen Instituts in Berlin.] 


Experimentell- therapeutische Studien 
bei Trypanosomeninfektionen. 

Von 

J. Morgenroth und F. Bosenthal. 


II. Mitteilung. 1 2 * 4 * 

Über die Beeinflussung der Antimonwirkung bei experimenteller 
Trypanosomeninfektion durch Kalinmhexatantalat. 

Wir haben in unserer ersten Mitteilung über chemotherapeutische 
Versuche mitKaliumantimonyltartrat anNagana- und Dourinetrypanosomen 
berichtet. 

Ebenso wie die erfolgreichen chemotherapeutischen Versuche mit Arsen¬ 
verbindungen dazu geführt hatten, die Verbindungen des dem Arsen in 
vieler Hinsicht nahestehenden Antimon in den Kreis der Untersuchungen 
zu ziehen, war es durchaus naheliegend, auch die Reihe der übrigen, mehr 
oder weniger verwandten Elemente zu untersuchen. Von Ehrlich* liegt 
eine ganz kurze Angabe vor, aus der zu entnehmen ist, daß dem Wismut 
oder Verbindungen desselben eine trypanozide Wirkung zukommt Phos¬ 
phor — als Phosphoröl — hat nach einer gelegentlichen Diskussions¬ 
bemerkung von Aronson und von Morgenroth keine Wirkung auf 
Trypanosomeninfektion. 8 Vanadium wird als in dieser Hinsicht unter¬ 
suchtes Mittel in einer Zusammenstellung von Nocht und Meyer* ohne 
weitere Angaben genannt. 

1 Siehe I. Mitteilung. Diese Zeitschrift . Bd. LXYIII. S. 418. 

2 Ehrlich, Der. d. D . chem. Gesellschaft . 1909. Jahrg. XLII. S. 20. 

Ä Gesellschaft der Charite-Arzte, 3. Novbr. 1910. Berliner klin . Wochenschrift. 
1911. Nr. 2. 

4 Nocht und Meyer im Handbuch der pathogenen Mikroorganismen von 

Kolle und Wassermann. I. Ergänz.-Bd. 
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Wir haben nun in derselben Richtung eine lösliche Verbindung des 
Tantal untersucht und sind zu Resultaten gelangt, die zwar das Fehlen 
trypanozider Eigenschaften unseres Präparates im Tierversuch ergeben, im 
übrigen aber doch eine eingehendere Mitteilung verdienen dürften. Wir 
verdanken das Tantalpräparat dem freundlichen Entgegenkommen der Firma 
Siemens & Halske, im besonderen des Hrn. Dr. Meimberg, Vorsteher 
des Tantallaboratoriums, der auch das Freisein des Präparates von Arsen 
und Antimon feststellte. Das Kaliumhexatantalat erwies sich als eine für 
die Versuche geeignete, sehr wenig giftige und in Wasser genügend lösliche 
Verbindung. Das Tantal ist hier fünfwertig. 

Das Präpärat war sehr wenig giftig für die Maus; bei subkutaner 
Injektion liegt die Dosis letalis bei etwa 0*1 BTm pro 20 « rm Maus. In¬ 
filtrate oder Nekrosen wurden nur nach häufigen Injektionen und auch 
dann selten beobachtet. 

In unseren Mäuseversuchen zur Feststellung der trypanoziden Kraft 
des Kaliumhexatantalats wurde bei Nagana und Dourineinfektion eine 
sterilisierende Wirkung selbst bei letalen Dosen vermißt. Auch prophy¬ 
laktisch gegeben, vermochte das Kaliumhexatantalat, selbst bei sehr milden 
Infektionen, nicht, den normalen Verlauf der Infektion zu beeinflussen. 
Ebensowenig war im Reagensglasversuch eine trypanozide Wirkung zu 
erkennen. Dieses Ergebnis wurde gelegentlich einer kurzen Mitteilung 
dieser Versuche in der Charitögesellschaft von G. Klemperer 1 bestätigt. 

Es ist natürlich nicht ausgeschlossen, daß mit anderen Verbindungen 
des Tantals ein positiver Erfolg erreicht werden kann, und daß die in 
dieser Richtung beabsichtigte Fortführung unserer Versuche doch noch 
zu Ergebnissen führt. Wir richteten zunächst unsere Bemühungen 
darauf, festzustellen, ob durch die Tantalverbindung nicht doch eine Be¬ 
einflussung der Trypanosomen stattfindet, die sich aber nicht in einer 
deutlichen Schädigung derselben äußert. Maßgebend für diese Versuche 
waren Vorstellungen, die sich an Ehrlichs bekannte Annahme von Chemo- 
zeptoren anschlossen. Aus den Studien über die Arsen- und Antimon¬ 
festigkeit der Trypanosomen hat es sich ergeben, daß gewisse Beziehungen 
zwischen den Verbindungen beider Elemente in bezug auf ihre Einwirkung 
auf die Trypanosomen bestehen müssen, Beziehungen, die Ehrlich in 
zweckmäßiger Weise so ausdrückte, daß für den Angriff sowohl der Arsen- 
wie der Antimonverbindungen ein und derselbe Rezeptor — Ehrlichs 
Arsenozeptor — maßgebend sei. Es ist dies nichts anderes, als der Ver¬ 
such, den engen Zusammenhang zwischen der Arsenfestigkeit und der 


1 A. a 0. 
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J. Mobgenboth und F. Rosenthal; 


Antimonfestigkeit der Trypanosomen übersichtlich darzustellen. Die hierher 
gehörigen experimentellen Grundlagen sind bereits in der Einleitung zu 
unserer ersten Mitteilung angeführt. 

Es war der Fall denkbar, daß auch das Tantal mit den Trypanosomen 
in Beziehungen tritt, ohne daß daraus mit Notwendigkeit eine schwere 
Schädigung der Trypanosomen resultieren mußte. Die vorläufige Annahme 
erschien zulässig, daß die Rezeptoren der Trypanosomen, welche dem An¬ 
griff des Antimons und des Arsens zugrunde lagen, auch mit einer Tantal¬ 
verbindung in Beziehung treten könnten. In welcher Art sich diese Be¬ 
ziehungen dokumentieren könnten, das war schwer im voraus zu sagen, 
und es blieb tastenden Versuchen Vorbehalten, zu prüfen, ob durch die 
Einwirkung des Tantals eine Änderung in der Empfindlichkeit der Trypano¬ 
somen gegen Antimon, bzw. Arsen in der einen oder anderen Richtung 
eintrete. Aus den folgenden Versuchen wird man ersehen, daß derartige 
Einwirkungen vorliegen, die zum Teil sich als eigenartiger Natur erwiesen, 
so daß sie mehr als zufällige, aber darum doch nicht uninteressante Er¬ 
gebnisse unserer Versuche erscheinen, die zum Teil aber auch den hier 
angedeuteten Voraussetzungen theoretischer Art entsprechen dürften. 

Zur Infektion diente in unseren Versuchen ein Naganastamm, der 
nach zahlreichen Mäusepassagen eine konstante, hohe Wirkung für Mäuse 
gewonnen hatte, die am 8. bis 4. Tage nach der subkutanen Injektion 
starben, wenn ihnen 0*25 ocm einer mit 0*85 Prozent Kochsalzlösung 
lOfach verdünnten Blutaufschwemmung injiziert wurde, die von einer 
Maus stammte, in deren Blut sich reichlich Trypanosomen befanden. In 
der Mehrzahl der Versuche wurde der intraperitoneale Infektionsmodus 
mit der gleichen Menge Infektionsmaterial gewählt, wodurch ein Auftreten 
der Trypanosomen im Blut bereits am 1. Tage nach der Injektion er¬ 
möglicht wurde, und der Tod der Tiere oft gegen das Ende des 2. Tages 
nach der Infektion erfolgte. 

In einem Teil unserer Versuche wurde auch eine schwache subkutane 
Infektion gewählt, bei der die Trypanosomen erst am 3. Tage im Blute 
erschienen. Das Blut wurde zu diesem Zwecke mit physiologischer Koch¬ 
salzlösung so verdünnt, daß bei mikroskopischer Kontrolle höchstens 1 bis 
2 Trypanosomen sich im Gesichtsfelde zeigten. Der Gehalt des Blutes an 
Trypanosomen wurde in der allgemein üblichen Weise festgestellt, indem 
ein Tropfen Blut dem Tiere aus der Schwauzspitze entnommen wurde, der 
nach Herstellung eines möglichst gleichmäßig verteilten frischen Deckglas¬ 
präparates auf das Vorhandensein von Trypanosomen sorgfältig durch¬ 
mustert wurde. In unseren Tabellen über die mikroskopischen Befunde 
wurden die nachfolgenden Bezeichnungen angewandt, wie sie sich bereits 
in den meisten chemotherapeutischen Arbeiten eingebürgert haben: 
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(+) — ein Trypanosoma oder nur wenige Trypanosomen bei Durch¬ 
sicht zahlreicher Gesichtsfelder. 

+ «i in den meisten oder allen Gesichtsfeldern ein Trypanosoma, 
dazwischen auch mehrere. 

+ + — mehrere (5 bis 10) Trypanosomen im Gesichtsfeld. 

+ + + *= zahlreiche Trypanosomen. 

+ + + + ■» sehr zahlreiche Trypanosomen, wie sie kurz vor dem 
Tode der Tiere zu finden sind. 

— = nicht untersucht. 

Die Technik unserer Versuche gestaltete sich zunächst im einzelnen 
folgendermaßen: Nachdem die mit Nagana infizierten Mäuse einen reich¬ 
lichen Trypanosomengehalt des Blutes aufwiesen, erhielten sie subkutan 
unter die Rückenhaut 1 * cm einer Kaliumhexatantalatlösung von 1:200 in 
0*85 prozentiger Kochsalzlösung. 

Am nächsten Tage war die Infektion, wie nach der therapeutischen 
Wirkungslosigkeit des Kaliumhexatantalats im Heilversuche zu erwarten war, 
weiter fortgeschritten. Erhielten die Tiere jetzt eine Kaliumantimonyl- 
tartratmenge, die, wie aus unseren früheren Heilversuchen hervorgeht, die 
Trypanosomen mit Sicherheit in etwa 2 bis 3 Stunden zum Verschwinden 
bringt und die, um eine eventuelle lokale chemische Reaktion zwischen 
einem etwaigen Tantaldepot und dem Brechweinstein auszuschließen, sub¬ 
kutan unter die Bauchhaut gespritzt wurde, so zeigte sich in einer großen 
Zahl von Versuchen die markante Wirkung des Antimons auf¬ 
gehoben. Die folgende Tabelle gibt einen ersten orientierenden Versuch 
in dieser Richtung wieder: 

Tabelle I. 

Nagana, intraperitoueal. Kaliumhexatantalat 1:200 subkutan (Kt.). 

Kaliumantimonyltartrat 1:1000 subkutan (T.). 

24 Stunden Intervall zwischen Tantal- und 
Infektion • Antunoninjektionen 


1. 

1 *0Kt. 

1*0 Kt. 

1-OKt. l-OKt. 1-OKt. 10Kt.' 

! 


1 

2. 

4-4-4- 

+ + + 

+ + + ! + + + + + + + + +' 

++++++ 

+ -f + 

4-4-4- 


0-2 T. 

0-2 T. 

0-2 T. 0-2 T. 0-25T. 0-25T. 

0-2 T. 0-2 T. 

0-25 T. 

0-25 T. 

3. 

+ 

+ + + +7 

+ + +I+ + + 0 , 0 

0 i 0 

0 ! 

0 

4. 

„4-4-4-, 



1 




Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, entwickelt das Antimon in den 
unbehandelten Kontrollen seine prompte trypauozide Wirkung. Dagegen 
zeigt sich bei den Versuchstieren, die 24 Stunden nach der Tantalin¬ 
jektion mit 0*2 ccm einer Kaliumantimonyltartratlösung 1:1000 behandelt 
sind, die manifeste Schutzkraft des Tantals gegen die Antimonwirkung. 


Kontrollen 
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J. Mobgenboth und F. Rosenthal: 


Weder trat etwa 2 Stunden nach der Injektion des Kaliumantimonjltartrats 
eine deutliche Verringerung de* Trypanosomen im Blute auf, noch zeigte 
sich der Ablauf der Infektion nach 24 Stunden wesentlich beeinflußt Nur 
bei der in der ersten Kolumne wiedergegebenen Versuchsmaus ist der 
Tantalschutz kein vollständiger, da 24 Stunden nach der Brechweinstein- 
injektion der Trypanosomengehalt des Blutes deutlich verringert erscheint, 
der erst nach 2 Tagen sich auf den Stand vor der Kaliumantimonyltartrat- 
behandlung erhebt. Dagegen bleibt jede Schutzwirkung des Kaliumhexa- 
tantalats bei uZführung von 0*25 ccm Kaliumantimonyltartrat 1:1000 aus. 
Es spricht dies im Zusammenhänge mit dem eben erwähnten Versuche, 
bei dem auch die trypanozide Wirkung von 0*2 ccm Kaliumantimonyltartrat 
1:1000 durch Tantal Dicht absolut aufgehoben wird, dafür, daß die In¬ 
tensität der paralysierenden Kraft des Tantals gegenüber der trypanoziden 
Wirkung des Antimons nach 24 Stunden nur gering ist. Um der Deutung 
dieses Antagonismus zwischen Tantal und Antimon näher zu kommen, der 
zunächst im Sinne der oben skizzierten Möglichkeit einer AntimonfestigUDg 
der Trypanosomen durch Tantalbehandlung zu sprechen schien, wurden 
die zeitlichen Intervalle zwischen der Tantal- und Brechweinsteiueinführung 
modifiziert, um den Einfluß der Zeit auf den Eintritt der Reaktion fest- 
zustellen. War in dem Versuche der Tabelle I zwischen der Kaliumhexa- 
tantalat- und Kaliumantimonyltartrat-Injektion ein Zwischenraum von 
24 Stunden innegehalten worden, so betrug in den folgenden Versuchen 
das Intervall zwischen den beiden Injektionen 0, 1, 2, 6, 8 und 48 Stunden. 
(Vgl. Tabellen II bis VIII.) 

Es ergibt sich somit aus unseren Versuchen, daß bei dem Zustande¬ 
kommen der antagonistischen Reaktion zwischen Kaliumhexatantalat und 
Kaliumantimonyltartrat der Zeitfaktor eine wesentliche Rolle spielt, und 
daß wir verschiedene Etappen der antimonparalysierenden Wirkung des 
Tantals unterscheiden können, die kurvenmäßig in Tabelle IX dargestellt 
sind. Zum Verständnis der in der Tabelle IX wiedergegebenen Prozent¬ 
zahlen sei bemerkt, daß nur die Fälle im Sinne einer Tantalschutzwirkung 
gerechnet wurden, in denen auch zwei Tage nach der Brechweinstein- 
injektiou die Trypanosomen nicht aus der Blutbahn verschwanden. (Vgl. 
Tabelle IX.) 

Es besteht zunächst, wie aus den Resultaten der Tabelle II und III 
hervorgeht, eine markante Differenz in der Wirkungsweise des Tantals auf das 
Antimon, je nachdem man bei gleichzeitiger Injektion beider Agentien das 
Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat nach vorheriger Mischung 
in vitro oder getrennt an verschiedenen Körperstellen einspritzt. Während 
in dem ersteren Falle der trypanozide Effekt der Brechweinsteindosen völlig 
aufgehoben ist, bringt in letzterem Falle das Antimon prompt wie in den 
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Tabelle VIII. 

Nagana, intraperitoneal. Kaliumhexatantalat 1:200 subk. (Kt.). 
Kaliumantimonyltartrat 1:1000 subk. (T.). 


Tage 
nach der 
Infektion 

1 . 

2 . 

3. 

4. 


2 tägiges Intervall zwischen Kaliumhexa- || 
tantalat- u. Kaliumantimonyltartratinjektion j 


1*0 Kt. 

l-OKt. 

1*0 Kt. 

1-0 Kt. 

l-OKt. 

l-OKt 



+ + + 

+ + + 

+ 44 

4* 4 4 

4* + 4 

+ + +II+ + + 

+ 

+ 

+ 

+ 

1 + 
+ 

4-44 

0-2 T. 

0*2 T. 

0-2 T. 

0-25 T. 

0-25 T. 

0-25 T.! 0-2 T. 

0-2 T. 0-25 T. 0-25T. 

" + + + 

;i t 

0 

0 

0 

0 

+ + +T 0 

| 

1 0 0 

0 


Tabelle IX. 

Kaliumhexatantalat 1 ccm 1:200 subkutan. 
Kaliumantimonyltartrat 0-2 ccm 1:1000 _ 
,, 0-25 ,. 1:1000 



TabUT. Tab ff Tab Y. 

Kontrollen die Trypanosomen zum Verschwinden. Es eröffnet sich aus 
diesen Unterschieden in den Ergebnissen bei verschiedener Applikations¬ 
weise des Kaliumhexatantalats und Kaliumantimonyltartrats ein wichtiges 
Moment zum Verständnis der antagonistischen Tantalantimonreaktion, auf 
das noch ausführlich zurückzukommen sein wird. 

Nimmt das Intervall zwischen Tantal- und Antimoninjektion zu, so 
beginnt, wie aus der Tabelle V ersichtlich ist, der Tantalschutz sich in 
seinen ersten Anfängen bei einem Zwischenraum von 2 Stunden zwischen 
Tantal- und Antimonzuführung zu zeigen. Während in den Kontrollen 
die Trypanosomen nach etwa 2 bis 8 Stunden in der Zirkulation nicht 
mehr nachweisbar sind, verschwinden nach vorausgegangener Tantal- 
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Behandlung in der Mehrzahl der "Versuche die Trypanosomen erst nach 
2 Tagen aus der Bluthahn. Bei einem Intervall von 6 Stunden ist endlich 
ein Optimum des Tantalschutzes erreicht. Die Trypanosomen sind 
gegen Brechweinsteindosen von 0-2 bis 0*25 ccm 1:1000 völlig geschützt 
Wird das Antimon 8 Stunden nach der Tantalinjektion injiziert, so hat 
die Tantal Wirkung bereits an Sicherheit verloren. Ein zweites Optimum 
des Tantalschutzes, allerdings bloß gegen die trypanozide Wirkung von 
0*2 cem Kaliumantimonyltartrat 1:1000 tritt nach Ablauf von 24 Stunden 
(s. Tab. I) auf, während um diese Zeit der Heileffekt von 0 • 25 ccm Brech¬ 
weinstein 1:1000 voll in die Erscheinung tritt Daß wir es hier mit Wahr¬ 
scheinlichkeit nicht nur mit Zufälligkeiten des biologischen Experimentes 
zu tun haben, geht daraus hervor, daß man eine ähnliche, gleichsam 
rezidivierende, wenn auch nicht so intensive Manifestation des Tantalschutzes 
auch gegen eine Dosis von 0*25 ccm Kaliumantimonyltartrat 1:1000 be¬ 
obachten kann, die 48 Stunden nach der Tantalinjektion noch auftritt, 
nachdem bei einem 24 ständigen Intervall zwischen Tantal- und Antimon¬ 
injektion die Schutzwirkung des Tantals gegen 0*25 ccm Brechweinstein 
1:1000 bereits erloschen schien. 

Wir haben uns nun in einer weiteren Versuchsserie mit der Fest¬ 
legung der quantitativen Bedingungen beschäftigt, unter denen die 
Schutzkraft des Tantals gegen die trypanozide Wirkung des Antimons zu¬ 
stande kommt. Es geht bereits aus den früheren Experimenten hervor, 
daß der antimonparalysierende Effekt des Tantals nur ein relativ geringer 
ist und unter optimalen Verhältnissen seine Grenze bei einer Kalium- 
antimonyltartratdosis von etwa 0-25 ccm 1:1000 erreicht. Wir haben nun 
im folgenden auch den Grenzwert der Tantaldosis bestimmt, der noch 
gerade die Trypanosomen gegen die trypanozide Wirkung von 0-2 bis 
0.25 ccm Kaliumantimonyltartrat 1:1000 zu schützen imstande ist. Wie 
aus der Tabelle X zu ersehen ist, beginnt bereits bei einer Verdünnung 
von 1:400 die Schutzkraft des Tantals selbst gegen eine Dosis von 0*2 ccra 
Kaliumantimonyltartrat 1:1000 teilweise zu versagen. Ähnlichen Ver¬ 
hältnissen begegnen wir bei einer Kaliumhexatantalatverdüuuung von 
1:800. Aber selbst bei einer Tantalverdünnung von 1:1600 macht sich 
in einem Teile der Versuche noch eine antimonhemmende Wirkung 
des Tantals bemerkbar. Liegt somit der Grenzwert des Kaliumhexa- 
tantalats, bei dem noch eine sichere Aufhebung des trypanoziden Effektes 
des Brechweinsteins nach 24 Stunden auftritt, bei der in allen unseren 
Versuchen angewandten Tantaldosis von 1 ccm 1:200, so ist doch auch 
unter geeigneten, nicht näher zu fixierenden Bedingungen bei geringsten 
Tantalmengen zuweilen eine markante Aufhebung der Antimonwirkung 
festzustellen. 
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"Was die Deutung dieses Antagonismus zwischen Tantal und Antimon 
betrifft, so war die Frage, ob diese Reaktion auf einer durch Tantal¬ 
behandlung bedingten Antimonfestigung der Trypanosomen basiere, oder 
ob sie der Ausdruck eines zwischen Kaliumhexatantalat und Kalnimauti- 
monyltartrat primär sich vollziehenden rein chemischen Prozesses sei. 

Es war nun von vornherein das Wahrscheinlichste, besonders auf 
Grund der Ergebnisse des Versuches der Tabelle II. in welchem die 
trypanozide Wirkung des Breclnveinsteins durch die Mischung mit Tantal 
in vitro völlig zerstört erschien, daß das Tantalpräparat in diesem Falle 
als ein echtes Antidot gegen das Antimon wirkt, und zwar so. daß die 
Wirkung innerhalb der Blutbahn stattfindet, daß dabei aber als Reagens 
nicht die Schädigung des Organismus selbst, sondern der Parasiten an¬ 
zusehen ist. Diese Annahme, daß hier eine direkte chemische Reaktion 
zwischen Tantal und Antimon und nicht eine Antimonfestigung der 
Trypanosomen durch Tantalbehandlung vorliege, erhielt ihre Stütze durch 
Reagensglasversuche, in denen eine Ausfällung des ICaliumantimonyl- 
tartrats durch Kaliumhexatantalat in einem Verhältnis, das dem im Tier¬ 
körper wirksamen entsprach, beobachtet wurde, wie dies die Tabelle XI 
wiedergibt. 

Ob diese Fällungsreaktion auch innerhalb des Blutplasmas stattlindet 
oder bloß irgend eine Einwirkung der beiden Komponenten aufeinander 
in der Blutbahn eintritt, muß dahingestellt bleiben. Jedenfalls beansprucht, 
diese Reaktion, welche in ihrer Gestaltung an die Fiillungsrouktioncn von 
Kolloiden erinnert, sowohl vom chemischen wie biologischen .Standpunkte 
aus ein weitergehendes Interesse. Sie ist in der einschlägigen Tuntal- 
literatur, soweit sie aus den chemischen Enzyklopädien und Handbüchern 
ersichtlich ist, nicht bekannt, und ist um so mehr interessant, als sie sich 
zwischen den Derivaten zweier sich im periodischen System sehr nahe¬ 
stehenden Elemente vollzieht. Als biologische, antagonistische Reaktion, 
die sich direkt in der Blutbahn ähnlich wie im Roagensglase abwickelt, 
stellt sie eine Erscheinung dar, der wohl nur wenige analoge Prozesse an 
die Seite gestellt werden können. 

Es bedarf an dieser Stelle noch einiger Worte zu den Ergebnissen 
der Tabellen I und VIII, in denen nach 24 und 48 Stunden nach der 
Kaüumhexatantalatinjektion (1 c,,m 1:200) ein teilweise markanter Tantal- 
schütz vorhanden ist. Man geht, wohl nicht fehl, wenn man in Hinblick 
auf die Resultate der Tabelle X und die Reagensglasversne.h« auch hier 
eine direkte Tantalantimonreaktion annimmt, die selbst unter der Voraus¬ 
setzung einer raschen Taritalelirriiriierung aus dem Organismus mich mit 
Hilfe klein-ter Tarifalmensz-n in der Zirkulation zustande kommen kann. 


Digitized by 


Go. 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



518 


J. Horgenboth und F. Rosenthal: 


Digitized by 


Welche Vorgänge im einzelnen zunächst ein Optimum der Tantalwirkung, 
dann ein Absinken derselben und dann nach einiger Zeit einen erneuten 
Anstieg des Tantalschutzes bedingen, dürfte bei der Unkenntnis der 
Resorptions-Umwandlungs- und Eliminationsprozesse des Tantals vorläufig 
kaum einer Analyse zugänglich sein. 

Wenn unsere Annahme zutrifft, daß die Schutzwirkung der Tantal¬ 
verbindung gegenüber dem Kaliumantimonyltartrat, gemessen an der Be¬ 
einflussung der Trypanosomeninfektion, im wesentlichen auf einer direkten 
Reaktion innerhalb des Organismus beruht, so ergibt sich eine leicht zu 
ziehende Konsequenz. Den Antimonverbindungen kommt eine Giftwirkung 
auf den Gesamtorganismus zu, die in vieler Hinsicht der Arsenwirkung 
verwandt ist. Eine Umwandlung des Kaliumantimonyltartrats in eine für 
Trypanosomen unwirksame Verbindung, wie sie durch die Reaktion mit 
dem Kaliumhexatantalat zustande kommen soll, kann zugleich eine Um¬ 
wandlung in eine für den Gesamtorganismus ungiftige oder weniger giftige 
Verbindung bedeuten. Dies muß allerdings nicht der Fall sein, aber auf 
jeden Fall spräche eine Entgiftung der Antimonverbindung durch Tantal 
für den Gesamtorganismus stark zugunsten der von uns angenommenen 
direkten Einwirkung. 

Einem derartigen Versuch stellen sich nicht geringe Schwierigkeiten 
entgegen, die einmal ihre Ursache darin haben, daß die Giftwirkung des 
Antimons von Tier zu Tier sehr starken Schwankungen unterworfen ist. 
Dies geht schon aus unseren früheren zahlreichen Versuchen hervor, bei 
denen die Dosis von 0*5 ocm Kaliumantimonyltartrat 1:1000 in ganz un¬ 
regelmäßiger "Weise bald zu mehr oder weniger rasch verlaufenden sub¬ 
akuten bis chronischen Vergiftungen führt, bald sich als unschädlich er¬ 
weist. Um also zu verwertbaren, einigermaßen sicheren Resultaten zu 
gelangen, ist es notwendig, sehr hohe Dosen der Antimonverbindung an¬ 
zuwenden, die zu einer akuten Vergiftung führen. Hier aber stellt sich 
daun ein zweiter Übelstand ein, indem nämlich die Dosis der Tantal¬ 
verbindung, die in den Trypanosomenversuchen noch gegenüber 0-25 fcm 
Kaliumantimonyltartrat 1:1000 eine entscheidende Wirkung ausübt, nur 
mehr partiell entgiftend wirkt. Berücksichtigt man aber diese quantitativen 
Verhältnisse, so läßt sich die vermutete Wirkung in klarer Weise demon¬ 
strieren, wie aus Tabelle XII hervorgeht. Es ist hier jedesmal eine mit 
Kaliumhexatantalat 24 Stunden vor der Antimoninjektion vorbehandelte 
Maus einer nicht behandelten Kontrollmaus von annähernd gleichem Ge¬ 
wicht gegenübergestellt. Bei einer Verdünnung des Kaliumantimonyl¬ 
tartrats 1:800 stirbt die nicht behandelte Maus nach 4 Stunden 25 Minuteu, 
während die mit Tantal vorbehandelte Maus am Leben bleibt. Bei deu 
größeren Antimonmengen tritt nur eine Abschwächung der Wirkung eiu, 
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Tabelle XII. 


Nummer 

Gewicht , 
in grin 

Kalium- 

hexatantalafc 

subkutan 

Nach 24 Stunden 
Kalium* 
antimonyltartrat 
subkutan 

Resultat 

A 589 

19-5 


1.0 «“ 1 ;200 

1-0 ccm 1 : 50 

, ' 

1 

1 h 36’ 

A 595 

19-0 

Kontrolle 

— 

?> » ! 

t 

l h 5’ 

A 590 

19-0 


1.0«“ 1:200 

1.0 ccm 1 : 50 

J. 

1 

1 h 40' 

A 596 

| 20-0 

Kontrolle 


1 

yy 

t 

l h 25' 

A 587 

1 19-0 


1.0"“ 1:200 

1-0 ccm 1 : 100 

t 

2 h 50' 

A 593 

18-5 

Kontrolle 

— 

yy yy 1 

t 

30' 

A 588 

j 18*0 


1.0 «m 1 . 200 

1-0 ccm 1 : 100 ; 

t 

2 h 30' 

A 594 

i 18-0 

j 

Kontrolle 

— 

yy yy 

X 

i 

35' 

A 591 j 

| 19*0 


1.0"” 1:200 

1*0 ccm 1 : 200 

t 

1 h 45' 

A 597 ! 

18-5 

i 

Kontrolle 

— 

yy yy 

T 

55' 

A 592 | 

18-0 


1*0 c: “ 1:200 

1*0 CCXD 1 : 400 

t 

5 h 30' 

A 598 | 

| 18-5 

Kontrolle 

— 

yy yy 

X 

t 

1 h 46' 

A 602 : 

19-0 


1-0 " m 1:200 

1 <0 «n. 1 -400 

t 

1 h 14' 

A 608 | 

19-0 

1 

Kontrolle 

— 

yy yy 

1 t 

35' 

A 603 1 

16-5 


1 -0 1:200 

1*0 ccm 1:800 

Nach 20 h lebt, 
krank, erholt sich 

A 609 

16-0 

Kontrolle 

! ” 1 

yy yy 

t 

4 h 25' 

die sich in einer 

Verzögerung des Todes äußert. Das Intervall wird um 


so kleiner, je größer die absolute Menge der Antimon Verbindung ist, da 
der durch die Tantalverbindung eliminierte Bruchteil mit dem Steigen der 
absoluten Menge des Antimons immer mehr und mehr irrelevant wird. 

Auf jeden Fall ergibt sich aus dem Versuch, daß auch die 
Giftwirkung des Kaliumantimonyltartrats für den Gesamt¬ 
organismus durch entsprechende Vorbehandlung des Tieres mit 
Kaliumhexatantalat vermindert wird, und zwar auf der Grund¬ 
lage quantitativer Verhältnisse, die mit den beim Trypano¬ 
somenversuch festgestellten nicht in Widerspruch stehen. 

Die Wirkung des Kaliumhexatantalats entspricht also hier der eines 
wahren Antidots. Und zwar handelt es sich offenbar um eine Beein¬ 
flussung innerhalb der Blutbahn, die am ehesten mit der Wirkung spezi¬ 
fischer Antitoxine auf die entsprechenden Toxine verglichen werden kann. 
Ähnliche Verhältnisse zeigen auch die Versuche zur Entgiftung der Nitrile 
durch Natriumthiosulfat und einige aridere Verbindungen im Tierkörper 
(Lang, Heymans und Massoin, Hunt). 

Wir haben nun noch eine größere Anzahl von Versuchen ausgeführt, 
um festzustellen, ob eine ähnliche Wirkung, wie sie das Kaliumhexatantalat 
gegenüber der trypanoziden Wirkung des Antimons zeigt, auch auf Arsen- 
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Verbindungen ausgeübt wird, und zwar haben wir zu diesen Versuchen 
das Arsacetin als eines der am sichersten wirkenden Präparate gewählt 
Wir stellten fest, daß auch hier zweifellos eine Beeinflussung besteht, 
welche der beim Antimon studierten im Prinzip entspricht. Um eine 
sichere trypanozide Wirkung zu erzielen, muß das Arsacetin in viel größerer 
Menge angewandt werden, als der Brechweinstein, und dementsprechend 
ist auch die hemmende Wirkung der Tantalverbindung weniger ausgeprägt 
und auch weniger regelmäßig. Während bei der von uns subkutan an¬ 
gewandten Arsacetinmenge von 0*5 ccm 1:100 die Trypanosomen nach 
24 Stunden aus dem Blut verschwinden, in einzelnen seltenen Fällen erst 
nach 48 Stunden, erleidet, wenn die übliche Menge der Tantal Verbindung 
V 4 bis 2 Stunden vor der Arsacetininjektion subkutan an einer anderen 
Stelle injiziert wird, das Verschwinden der Trypanosomen eine erhebliche 
Verzögerung. In einer Versuchsreihe (Tabelle XIII) erzielten wir bei einem 
Intervall von 1 Stunde zwischen Tantal- und Arsacetininjektion eine voll¬ 
ständige Aufhebung der Arsacetinwirkung, während bei einem Intervall 
von 2 und 3 Stunden, wie aus der Tabelle ersichtlich ist, eine Beein¬ 
flussung nicht mehr nachweisbar war. Das Optimum des Intervalls scheint 
hier kürzer zu sein, als bei Antimon. 


Tabelle XIII. 

Nagana, subkutan. Tantal-Arsacetin-Versuch. 
Kaliumhexatantalat 1:200 subkutan. Arsacetin 1:100 subkutan. 


Tage 
nach der 
Infektion 

1 Std. Intervall 

1 zwischen 

Tantal u. Arsacetin 

2 Std. Intervall i 
zwischen 

Tantal u. Arsacetin 

3 Std. Intervall 

1 zwischen 

Tantal u. Arsacetin 

Kontrollen 

1. 

2. 

3. 

+ — + + 
1-0 Kt.. 
0-5 Ars. 

1 i 

+ 

1-0 Kt. 
0-5 Ars. 

+ 

1 *0 Kt. 
0*5 Ars. 1 

+ 

1-0 Kt. 

! 0-5 Ars. 

4* 

1-0 Kt. 
0*5 Ars. 

4* 

1*0 Kt. 
0*5 Ars., 

0«5 Ars. 

0-5 Ars. 

4. 

+ + + 

+ + ! 

+ + 

+ + 

+ 4- 

+ + 1 

4- + + 

+ 44 

5. 

6 . 

+ + +i 

! +++f 

0 

0 

i 

0 

0 

0 

0 


Nachdem sich schon aus den zu Anfang mitgeteilten Versuchen, die 
Trypanosomeniufektion durch Kaliumhexatantalat zu beeinflussen, ergeben 
hatte, daß diesem keinerlei trypanozide Wirkung zukommt, hätten unsere 
Bemühungen, eine Einwirkung des Tantals auf die Trypanosomen fest¬ 
zustellen, leicht ein Ende finden können. Was uns jedoch veranlaßte, 
unsere Untersuchungen in dieser Richtung noch nicht einzustellen, waren 
Erwägungen theoretischer Art, welche au Ehrlichs Vorstellung von den 
Chemozeptoren anknüpften. Aus den bekannten Versuchen Ehrlichs und 
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seiner Schule, denen sich neuere Untersuchungen von Morgenroth und 
Halberstädter 1 auschließen, vrar der Schluß zu ziehen, daß den Arsen- 
und Antimonverbindungen der nämliche Angriffsort im Protoplasma der 
Trypanosomen zukommt, und zwar basiert dieser Schluß auf dem Phänomen 
der Giftfestigkeit. Durch Behandlung der Trypanosomen mit Arsen¬ 
verbindungen läßt sich eine Festigung derselben gegen Antimonverbindungen 
erzielen. Diese Festigung — auf eine Funktion der Angriffsorte, eben 
der Chemozeptoren, bezogen — kann mit einer Vorstellung von Ehrlich 
als eine Affinitätsverminderung dieser Chemozeptoren aufgefaßt werden.* 

Es besteht nun keinerlei Notwendigkeit, etwa anzunehmen, daß diese 
Einwirkung auf die Chemozeptoren irgendwie abhängt von der trypano- 
ziden Wirkung der in Frage kommenden Verbindung. Wir haben in 
unserer ersten Mitteilung versucht, in systematischer Weise die Momente 
darzustellen, welche für die Ausbildung der vollen Giftfestigkeit in Frage 
kommen, und haben versucht, die einzelnen Faktoren dieser sehr kom¬ 
plexen Verhältnisse auszuscheiden. Aus diesen Auseinandersetzungen, die 
wir hier nicht unnötigerweise wiederholen wollen, ergibt sich, daß die 
primäre Einwirkung eines an sich nicht trypanozid wirkenden Präparates 
keinen erheblichen Fortschritt in der Richtung der Festigung hervorbringen 
kann, und daß eine Wirkung, wie wir sie etwa von unserem Tantalpräparat 
erwarten können, nur zu suchen ist in jener eigentümlichen Veränderung 
der Kurve der Trypanozidie, wie wir sie dort als Resultat der Einwirkung 
des Antimons beschrieben haben. 

Es blieb uns also noch der Weg offen, zu untersuchen, ob etwa 
unserer Tantalverbindung doch noch eine Wirkung auf die Trypanosomen 
zukommt und ob der Angriffspunkt mit dem des Antimons gemeinsam 
eei. Die Frage war zu bejahen, wenn es uns gelang, durch die Einwirkung 
des Tantals das Auftreten antimonfester Individuen in unserem Trypano¬ 
somenstamm zu provozieren, wie es sich in der früher eingehend be¬ 
schriebenen Verlängerung der Kurve bei Antimonwirkung dartun läßt. 

Dies ist uns tatsächlich mehrmals durch fortgesetzte intensive Be¬ 
handlung unseres Naganastammes mit Kaliumhexatantalat gelungen. Die 
Mäuse wurden vom Tag der Infektion ab täglich mit subkutanen oder 
intraperitonealen Injektionen von 1 cc “ Kaliumhexatantalat 1:200 behandelt. 
Die Infektion erlitt hierdurch in ihrem Fortgang keine Hemmung. Wenn 


1 Siehe Archiv f. Schilfs- u. Tropenhvpiene. 1011. Bd. XV. S. 237. 

* Wir möchten hier, um unsere Stellung zu den theoretischen Vorstellungen 
Ehrlichs zu kennzeichnen, auf die Würdigung ihrer Bedeutung und zugleich ihres 
provisorischen Charakters hinweisen, die Morgenroth u. Hal berstiidter gegeben 
haben. Sitzunpsber. d. kpl. prcuß. Akad. d. IViss. Sitzung der phys -math. Klasse 
vom 21. Juli 1910. Bd. XXXVIII. 
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reichlich Trypanosomen im Blut waren, so daß der Tod der Maus am 
folgenden Tag zu erwarten war, wurde häufig noch eine letzte Injektion 
von Kaliumhexatantalat vorgenommen (in einigen Fällen bis 1 ccm 1:50) 
und 2 Stunden später die Überimpfung auf eine neue Maus ausgeführt. 
In den ersten 11 Passagen wurde häufig eine Maus abgezweigt, an welcher 
dann, wenn reichlich Trypanosomen im Blut vorhanden waren, der aus 
unserer ersten Mitteilung bekannte Heilversuch mit Kaliumantimonyltartrat 
vorgenommen wurde, wobei das Verschwinden der Trypanosomen kurven¬ 
mäßig dargestellt wurde. Niemals zeigte sich eine Abweichung von der 
in der ersten Mitteilung dargestellten Normalkurve: nach maximal 
180 Minuten waren die Trypanosomen aus dem Blute verschwunden. 

Erst in der 12. und 13. Passage zeigte sich eine Veränderung der 
Trypanosomen gegenüber der Einwirkung des Antimons, welche der typischen 
Festigkeitskurve entspricht. Wir geben die beiden Versuche in den bei¬ 
stehenden Kurven wieder (Kurve I und II). In beiden Fällen ist nach 
420 Minuten noch kein Verschwinden der Trypanosomen eingetreten, ja 
nach 24 Stunden sind in beiden Fällen noch Trypanosomen im Blut vor¬ 
handen, in einem Falle sogar ziemlich reichlich. Erst nach 36 bzw. 
28 Stunden erscheint das Blut trypanosomenfrei. Die Rezidive traten dann, 
entsprechend dem Verhalten normaler Trypanosomen, am 6. bzw. 8. Tage auf. 

Es ergibt sich aus diesen Versuchen, daß dem Tantal schließlich doch 
eine Wirkung auf die Trypanosomen zukommt, und daß es durch syste¬ 
matische Behandlung mit Kaliumhexatantalat gelingt, das primäre Festig¬ 
keitsphänomen zu erzielen, wie man es auch durch eine Behandlung mit 
Antimon, die allerdings viel kürzer dauert und weniger intensiv ist, er¬ 
reicht. Damit ist aber wahrscheinlich gemacht, daß dem Tantal, trotzdem 
ihm eine trypauozide Wirkung abgeht, eine Einwirkung auf die gleichen 
Chemozeptoren zukommt, die auch dem Arsen und dem Antimon als An¬ 
griffsort dienen. 

Diese eben geschilderten Versuche mit Tantal allein sind ein weiterer 
Beleg für unsere früher geäußerte Ansicht, daß es sich beim Zustande¬ 
kommen der Giftfestigkeit der Trypanosomen nicht etwa um eine einfache 
Auslese handelt. 

Erwähnen möchten wir hier noch, daß es in kürzester Zeit gelingt, 
durch abwechselnde Behandlung der Trypanosomen mit Kaliumhexatantalat 
und Kaliumantimonyltartrat zunächst den Grad der Festigkeit zu erzielen, 
wie er sich durch die geschilderte Verlängerung der Heilungskurve doku¬ 
mentiert. Nur kommt hier noch eine weitere Erscheinung hinzu, die wir 
durch Behandlung mit Antimon allein nicht erreichten. Zweigt man 
nämlich von einem derartigen Stamm eine Maus ab, und läßt man auf 
deren Trypanosomen ohne weitere Vorbehandlung die Antimonverbindung 
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einwirken, so zeigt sich, daß der Charakter der Kurve erhalten geblieben 
ist. Wir konnten diese Erscheinung, ohne daß eine Behandlung ein¬ 
geschaltet wurde, noch in der dritten Passage beobachten, während bei 
reiner Antimonbehandlung, wie bereits früher geschildert, ein Übergang 
dieses Verhaltens auf weitere Passagen nicht stattfand. 

Diese Versuche gestalteten sich im einzelnen nun folgendermaßen: 
Die Infektion erfolgte subkutan mit stark verdünntem Blute, derart, daß 
bei unbehandelten Mäusen der Trypanosomengehalt des Blutes am 2. Tage 
nach der Infektion etwa (+) betrug. In unmittelbarem Anschluß an die 
Infektion erhielten die Versuchstiere subkutan unter die Rückenhaut eine 
Kaliumhexatantalatdosis von 1 * cm 1:200. 24 Stunden später wurden die 
Mäuse mit einer Kaliumantimonyltartratdosis von 0-2 ccm 1:1000 be¬ 
handelt, welche subkutan unter die Bauchhaut injiziert wurde, und die, 
wie aus unseren früheren prophylaktischen Versuchen hervorgeht, keine 
zuverlässige prophylaktische Wirkung entfaltet, sondern nur zu einer Ver¬ 
zögerung des Angehens der Trypanosomen führt. Diese abwechselnde 
Behandlung mit Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat wurde 
mit den angegebenen Mengen nun so laDge fortgeführt, bis die Infektion 
deutlich entwickelt war, was bei unseren Versuchstieren durchschnittlich 
innerhalb von 4 bis 8 Tagen eintrat. Es ist klar, daß diese zeitliche 
Differenz in der Ausbildung der voll entwickelten Infektion, wie sie bei 
dieser abwechselnden Kombinationstherapie und in unseren früheren prophy¬ 
laktischen Versuchen zutage tritt, in welchen eine Menge von 0*2 ccm 
Kaliumantimonyltartrat 1:1000 bei ungefähr gleicher Infektion nur eine 
geringe Verzögerung des Angehens der Trypanosomen bedingt, im wesent¬ 
lichen auf die Summation der zugeführten Antimonmengen zurückzuführen 
ist, und es ist wahrscheinlich, daß die in den Versuchen beobachtete 
Antimonwirkung noch intensiver sein würde, wenn nicht die gleichzeitige 
Zuführung von Kaliumhexatantalat eine volle Entfaltung der Antimon¬ 
wirkung teilweise verhindern würde. 

Bei der fortgesetzten Kombinationsbehandlung mit Kaliumhexatantalat 
und Kaliumantimonyltartrat ergaben sich insofern Schwierigkeiten, als sich 
bei den Mäusen durch die häutigen Injektionen zum Teil schwere Infiltrate 
und Nekrosen einstellten, welche den frühzeitigen Tod unserer Tiere bedingten. 
Bei einem anderen Teile unserer Versuchstiere ging bei fortgesetzter Be¬ 
handlung die Infektion schließlich wieder zurück, in der Mehrzahl dieser 
Fälle trat jedoch bereits nach etwa 4 Tagen das Rezidiv auf. In einem 
anderen Teile unserer Versuche, die in dem oben dargelegten Zusammen¬ 
hänge ausschließlich hier in Betracht kommen, sahen wir uns genötigt, 
von dem Schema der Behandlung abzuweichen, und unter Weglassung 
des Kaliumhexatantalats eine alleinige Antimonbehandlung mit größeren 
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Dosen fortzusetzen, da die Infektion bei der kombinierten Behandlung 
schließlich einen derartigen Fortgang nahm, daß der Tod der Versuchs¬ 
tiere in kürzester Zeit erwartet werden mußte. Es ergab sich nun, daß 
diese Trypanosomen, die einige Zeit unter dem kombinierten Einflüsse von 
Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat gestanden hatten, sieb 
schließlich fest gegen Antimondosen erwiesen, welche unbehandelte Trypano¬ 
somen binnen wenigen Stunden zum Verschwinden bringen. Wir möchten 
in dieser Richtung als Beispiel das Verhalten einer Maus 711 wieder- 
geben, deren Behandlung aus dem folgenden Protokoll ersichtlich ist 


Tabelle XIV. 


Versuchs¬ 

tage 

Datum 

Behandlung 

Trypanosomengebalt 
des Blutes 

1. 

16. X. 10. 

Subk. v. Maus 651. 1-0 Kt. 1:200 subk. 

1 I 

2. 

17.X. „ 

0-2 T. 1 -. 1000 subk. 

3. 

18.X. „ 

1-0 Kt. 1 : 200 

— 

4. 

19. X. „ 

0-2 T. 1 : 1000 „ 

0 

5. 

20. X. 

1-0 Kt. 1:200 

— 

6. 

21. X. „ 

Infiltrat. Schwer krank. Behandlung 
ausgesetzt 

0 

9. 

24.X. „ 

0-25 T. 1 :1000 subk. 

+ + + 

10. 

25 X. .. 

0-25 T. 1: 1000 „ 

4* H—h 

1 überimpft auf AT40 

11. 

I 26. X. „ 

0-25 T. 1 : 1000 ,. 


12. i 

27. X. „ 

— 

0 


Kt. = Kaliumhexatantalat. T. = Kaliumantimonyltartrat. 


Es handelt sich in diesem Falle um eine Maus, die mit Trypano¬ 
somen infiziert worden war, welche bereits in einer vorangehenden Passage 
unter der kombinierten Einwirkuug von Kaliumhexatantalat und Kalium- 
antimonyltartrat gestanden hatten. Wie die Tabelle XIV zeigt, ist die In¬ 
fektion etwa am 7. bis 8. Tage erst voll entwickelt. Da bereits 5 Tage 
nach der Infektion das Tier durch die täglichen Injektionen schwer krank 
erschien, so wurde bis zur Erholung der Maus die Behandlung ausgeseut. 
Wir fiuden am 24. X. 10 dann die Infektion stark entwickelt. Wurde 
nun der Maus eine Kaliumautimonyltartratdosis von 0-25 ecm 1:1000 zu¬ 
geführt, so blieben die Trypanosomen dadurch unbeeinflußt. In gleicher 
Weise versagte die Behandlung mit der gleichen Dosis am folgenden Tage. 
Erst die nochmalige Injektion dieser sonst markant wirkenden Antimon¬ 
menge am 26. X. vermochte die Trypanosomen aus der Blutbahn zu ent¬ 
fernen, wobei eine deutliche Verlangsamung des Verschwindens der Trypano¬ 
somen aus der Zirkulation beobachtet werden konnte. Es geht somit aus 
diesem Versuche hervor, daß durch die kombinierte Behandlung mit 
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Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat eine ausgesprochene Gift¬ 
festigkeit der Trypanosomen sich herheiführen läßt, die leichter und 
schneller zu erzielen und bedeutend intensiver ist, als diejenige, wie 



sie bei alleiniger Autimonbehaudlung nicht selten beim ersten Rezidiv 
auftritt. Diese Festigung ist um so bemerkenswerter, als sie sich auch 
über mehrere Passagen fortführen läßt, und sogar auch vorhanden 
bleibt, wenn in der einen Passage die Trypanosomen keinerlei Behänd- 
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lang ausgesetzt sind. Wir können dies zeigen durch einen Versuch, in 
welchem eine Maus am 25. X. 10 mit den Trypanosomen der Maus 711 
infiziert wurde, nachdem dieselben sich gegen eine einmalige Dosis von 
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0-25 ccm Kaliumantimonyltartrat 1:1000 als refraktär erwiesen hatten. 
Diese Trypanosomen wurden zunächst auf eine Maus 740 übertragen, 
von dieser bei reichlichem Trypanosomengehalte des Blutes auf eine neue 
unbehandelte Maus überimpft. Wurde nun diese Maus mit 0*2 ecm Kalium- 
antimonyltartrat 1 : 1000 bei voll entwickelter Infektion behandelt, so 
zeigte sich, wie die vorstehende Kurve III wiedergibt, das Vorhandensein 
von antimonfesten Individuen, die durch eine Persistenz von etwa 
320 Minuten in der Blutbahn nach Einführung des chemotherapeutischen 
Agens charakterisiert waren, ein Zeitwert, der den Resistenzwert der 
Normal-Trypanosomen weit überschreitet. Daß diese Erscheinung der 
Vererbbarkeit der Antimonfestigkeit bei der kombinierten Behandlung mit 
Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat ein relativ leicht aus¬ 
lösbares Phänomen ist, zeigt auch die vorstehende Kurve IV, deren von 
einer I. Tantalantimonpassage stammenden und auf eine frische Maus 
übertragenen Trypanosomen gleichfalls die für Antimonfestigkeit charakte¬ 
ristische Kurve des Verschwindens zeigen. Die Resistenz dieser neuen 
Individuen gegen Antimon gibt sich darin zu erkennen, daß nach 
6 Stunden Trypanosomen in der Blutbahn nachweisbar sind, welche erst 
24 Stunden nach der Einführung von 0*2 ccm Kaliumantimonyltartrat 
1 : 1000 aus der Zirkulation verschwunden sind. Diese Beobachtungen 
werden auch durch die folgenden Versuche gestützt, bei denen zwar von 
einer kurvenmäßigen Auswertung der Antimonfestigkeit der Trypanosomen 
abgesehen worden war, jedoch der Trypanosomennachweis 24 Stunden 
und mehr nach der Kaliumantimonyltartratinjektion den Schluß auf eine 
markante Antimonfestigkeit der Trypanosomen gerechtfertigt erscheinen 
läßt. Über die Einzelheiten dieser Versuche geben die folgenden Tabellen 
Aufschluß: 


Tabelle XV. 


A. 575. 
Nagana 

Kombinierte Tantal - Antimon - Behandlung 

j Trypanosom en¬ 
gehalt des Blutes 

26. IX. 10. 

Intraperitoneal mit Normal-Nagana 

1 

27. IX. 

1*0 Kt. 1 : 2U0 subkutan. 

( + )-1" 

28. IX. 

0-2 T. 1 : 1000 „ . 

+ + + 

29. IX. 

1-0 Kt. 1:200 „ . 

+ -+-+- 

30. IX. 

0*25 T. 1 : 1000 „ . Infiltrat am Rücken 

+ + + 

l.X. 


0 

3.X. 

1»0 Kt. 1 : 200 subk. Starkes Infiltrat am Rücken 

— 

4. X. 

1*0 Kt. 1 : 200 „ Krank. 

+ 

5. X. 

Überimpft auf Maus A. 650 . 

+ + + 
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Tabelle XV. (Fortsetzung.) 


A. 650. 
Nagana 

5.X. 10. 

7. X. 

8. X. 

9. X. 

10. X. 


Überimpft vod Maus A. 575 subkutan 


Subkutan infiziert 


0*2 T. 1 : 1000 subkutan 


Trypanosomen- 
gelialt des Biutes 

T 

+ + + 

+ -r -*- 


Kt. = Kaliumheiatantalat. T. = Kaliumantimonyltartrat 


Das Protokoll A575 gibt einen unserer ersten Versuche mit kombi¬ 
nierter Tantalantimonbehandlung wieder. Die Versuchsanordnung unter¬ 
scheidet sich insofern von unserer späteren Methodik, als von einer 
kräftigen intraperitonealen Infektion ausgegangen wird und die erstr 
Tantalzufuhr erst mit dem Nachweis der Trypanosomen in der Zirku- I 
lation beginnt. Wir sehen zunächst die voll entwickelte Infektion uuttr 
dem Einfluß der sich summierenden zugeführten Autimonmengen allmählich 
zurückgehen und beobachten weiter den auffallend frühen Eintritt d« 
Rezidivs, das bereits 3 Tage nach dem Verschwinden der Trypanosomen | 
aus dem Blute wieder einsetzt. Von diesen Rezidiv-Trypanosomen, dir 
zunächst weiter unter Tantalbehandlung stehen, wird dann am 5. X. 1U. 
auf Maus 650 subkutan überimpft. Am 8. X. 10. ist in der frischen 
Maus 650 die Infektion voll ausgebildet. Die Behandlung mit 0-2"' 
Kaliumantimonyltartrat 1:1000 erweist sich für diese Trypanosomen ah 
ungenügend. Ein beträchtlicher Teil der Trypanosomen verschwindet 
überhaupt nicht aus der Zirkulation und etwa 48 Stunden nach de: 
Antimoninjektion ist der Trypanosomengehalt des Blutes wieder etwa de: 
gleiche wie vor der Kaliumantimonyltartratbehandlung. Diese Persisten; 
der Trypanosomen nach Einführung der genannten Kaüumantimonyltartra:- 
menge würde sich graphisch in einer markanten Abflachung der Kurve 
des Verschwiudens demonstrieren, deren Schenkel nach Ablauf von 
24 »Stunden wieder steil zu den Ausgangszahlen aufsteigen würde. Damit 
ist aber der Beweis für die Existenz antimonfester Trypanosomenindividuen 
geliefert, deren Autimonresistenz die der Individuen der Kurve III und IV 
bedeutend übertrifft. 

Da die Übertragbarkeit der Antimonfestigkeit sich hier bereits Ui 
Trypanosomen der I. Tautalantimonpassage zeigt, so ist dieser Versuch 
ein erneuter Beleg dafür, daß durch die kombinierte Behandlung mit 
Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat die Trypanosomen eitr 
intensivere Beeinflussung im Sinne einer Antimonfestigung erfahren al> 
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bei Antimonbehandlung allein. Unter dem Gesichtspunkt der Ehrlich- 
schen Chemozeptoren würde dieses Ergebnis weiter dafür sprechen, daß 
Tantal und Antimon an gemeinsamen Rezeptoren angreifen, und daß 
diese intensivere Antimonfestigung möglicherweise auf einer Additions¬ 
wirkung von Tantal und Antimon beruht. Ähnliche Verhältnisse zeigt 
der folgende Versuch: 


Tabelle XVI. 


A. 649. 
Nagana 


II. Tantal-Antimon-Passage 

Trypanosom en¬ 
gehalt dos Blutes 

4. X. 10. 

5. X. 

Subkutan von Maus 569. 10 Kt. 1:200 subkutan 

0*2 T, 1 : 1000 subkutan. 


6.X. 

1-0 Kt. 

1 :200 „ . 

— 

7.X. 

0-2 T. 

1:1000 „ . 

0 

8. X. 

1 -0 Kt. 

1 : 200 

4- 4* 

9.X. 

10. X. 

0-2 T. 

1 : 1000 „ . Überimptt auf A. 678 

4+4 

+ 


A. 678. 
Nagana 


Überimptt von Maus 649 subkutan 


Trypanosomen¬ 
gehalt des Blutes 


9. X. 10. Subkutan infiziert 

12. X. 0 

14. X. 0*2 T. 1 : 1000 subkutan + + 

15. X. <+) 

16. X. 0 


Kt. = Kaliumhexatantalat. T. = Kaliumantimonyltartrat. 


Der Versuch A619 zeigt das übliche Schema unserer Kombiuations- 
behandluug mit Kaliumhexatantalat und Kaliumantimonyltartrat, unter 
der sich die Trypanosomen bereits in der II. Passage befinden. Am 5. Tage 
nach der Infektion beträgt der Trypanosomengehalt des Blutes + + +. 
Es wird auf die Maus A678 überimpft, deren Trypanosomen auffällig 
spät erst am 4. Tage nach der Infektion in der Zirkulation erscheinen. 
Auch hier demonstriert sich die Übertragbarkeit der Antimonfestigkeit 
darin, daß sich noch 24 Stunden nach der Antimoninjektion Trypanosomen 
in der Blutbahn nach weisen lassen, die erst nach etwa 30 Stunden ver¬ 
schwinden und sich damit als neue Individuen mit einer die Norm weit 
überragenden Antimonresistenz repräsentieren. 

Endlich sei noch eines eigentümlichen Phänomens Erwähnung 
getan, welches uns bei der Fortzüchtung der ausschließlich mit Kalium¬ 
hexatantalat behandelten Trypaiiosomenstämme begegnet ist, und schließ¬ 
lich unserem Bestreben, derartige Stämme noch längere Zeit zu beob- 

34 * 


Digitized by 


Gck igle 


Original frum 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 









532 


J. Moegeneoth und F. Rosenthal: 


achten, ein Ziel setzte. Beim Verimpfen der Trypanosomen, etwa von 
der VII. Passage an, kam es des öfteren vor, daß dieselben bei dem 
neugeimpften Tier mit einer-Verzögerung von einigen Tagen angingen, 
und wir beobachteten mehrere Male, was nach unseren sehr ausgedehnten 
Erfahrungen hei einem unbeeinflußten Stamm niemals vorkommt, daß 
die Impfung überhaupt zu keinem Resultat führte, und der Stamm damit 
erlosch. Es kam vor, daß bei der tTberimpfung eines derartigen Stammes 
auf drei Mäuse bei zweien die Infektion dauernd ausblieb, bei einer mit 
geringer Verzögerung, anging. Im Gegensatz hierzu schreitet die Infektion, 
wenn einmal die Trypanosomen im Blute aufgetreten sind, auch bei diesen 
Stämmen in normaler Weise fort. 

Wir geben die in dieser Hinsicht charakteristischen Protokolle im 
folgenden wieder: 

Tabelle XVII. 


A. 789. 
Nagana i 

IX. Tantal-Passage 

1 Trypanosomen- 
i gehalt des Blutes 

30.X. 10. 

Subkutan von Maus 746. 1*0 Kt. 1 : 200 subkutan 

i 

31.X. 

1*0 Kt. 1 : 200 intraperitoneal 

j 

1. XL ! 

1-0 Kt. 1:200 

(+) 

2. XI. 

1 -0 Kt. 1 : 200 

Überimpft auf Maua 795—796 

+ + + 

A. 795. | 

Nagana 1 

[ X. Tantal-Passage 

Trypanosomen- 
getialt des Blute> 

2. XI. 10. 

Subkutan von Maus A. 789. 1*0 Kt. 1: 200 intrap. 


3. XI. 

1-0 Kt. 1 : 200 intraperitoneal 


4. XL 

1 »0 Kt. 1: 200 

0 

5. XI. 


! o 

6. XI. i 

Krank 

0 

7. XL 

I 

! T 

A. 796 j 

Nagana 1 

X. Tantal-Passage ,j 

Trypanosomen¬ 
gehalt des Blutes 

2. XI. 10. , 

Subkutan von Maus A. 780 


5. XI. 


0 

6. XI. 


0 

8. XI. 


0 

10. XI. 


0 

12. XI. 


0 

17. XI. 


0 

21. XI. 


0 

1. XII. 


0 

19. XII. 

Getötet 

0 


Kt. = Kaliumhexatantalat. 
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Die Trypanosomen der Maus A. 789 befinden sich in der IX. Tantal¬ 
passage, und sind in den verschiedenen Wirtstieren einer täglichen Be¬ 
handlung mit Kaliumhexatantalat ausgesetzt gewesen. Wie aus dem 
Versuche 789 hervorgeht, zeigt die Entwicklung dieser Tiypanosomen 
keine Abweichung von der Norm. Die Infektion ist bei täglicher Tantal- 
beliandlung am dritten Tage voll ausgebildet. Bei einem Trypanosomen- 
gehalte des Blutes von + + + wird nun von dieser Maus auf die Mäuse 
A. 795 und 796 überimpft. Wie aus den entsprechenden Protokollen 
ersichtlich ist, bleibt trotz reichlicher Infektion die tTberimpfung resultatlos, 
und der Stamm erlischt in der X. Passage. 

Gleichzeitig und unabhängig von diesem Stamm wurde in der gleichen 
Weise ein anderer Stamm in fortlaufenden Passagen mit Tantal behandelt. 
Derselbe erlischt in der XIII. Passage in der Maus 844, geht aber anderer¬ 
seits unter deutlicher Verzögerung noch in der Maus A. 845 an. 

Tabelle XVIII. 


A. 830. , 

Xagana 

XII. Tantal-Passage 

Trypanosomen¬ 
gebalt des Blutes 

8. XI. 10. 

Subk. von Maus 813. 1*0 Kt. 1:200 intraperit. i 


9. XI. 

1*0 Kt. 1:200 intraperit. 


10. XI. 

1-0 Kt. 1:200 

(+> 

11. XI. 

1*0 Kt. 1:200 intraperit. Überimpft auf 844—845 

+ + 4- 

12. XI. 

! 

t 

A. 844. 
Nagana 

XIII. Tantal-Passage 

Trvpanosomen- 
gehalt des Blntes 

11. XI. 10. 

Subk. von Maus 830. 1*0 Kt. 1:200 intraperit. 


12. XI. 

1*0 Kt. 1:200 intraperit. 


13. XI. 

1*0 Kt 1:200 

0 

14. XI. 


0 

18. XI. 


0 

19. XI. 


o T 


A. 845. 

Nagana 

XIII. Tantal-Passage 

Trypanosomen¬ 
ge 1] alt des Blutes 

11. XI. 10. 

13. XI. 

Subkutan von Maus 830 

0 

14. XI. 


0 

15. XI. 


( + ) 


Kr. = Kaliumhexatantalat. 
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Es ist uns sonst kein Fall dieser Art bekannt, bei welchem die Try¬ 
panosomen, die im übrigen ein normales Verhalten bei einmal eingetretener 
Infektion zeigen, in bezug auf Überimpfbarkeit sich so abnorm verhalten. 
Auch diese Erscheinung deutet mit aller Bestimmtheit darauf hin, daß 
durch die Tantalverbindung eine tiefgehende Beeinflussung der Trypano¬ 
somen in wesentlichen vitalen Funktionen stattfinden kann. 


Zusammenfassung. 

1. Die trypanozide Wirkung, welche das Kaliumantimonyltartrat 
ausübt, wird im Organismus der Maus durch Kaliumhexatantalat auf¬ 
gehoben. 

2. Auch die allgemeine Giftwirkung der Antimonverbindung auf den 
Mäuseorganismus erleidet durch die Tantalverbindung eine Beeinträchtigung. 

8. Die quantitativen und zeitlichen Bedingungen dieser Reaktion, 
sowie das gegenseitige Verhalten beider Verbindungen in Lösung lassen 
auf eine direkte gegenseitige Beeinflussung schließen, so daß das Kalium¬ 
hexatantalat oder vielleicht ein im Tierkörper entstehendes Derivat des¬ 
selben als wahres, in der Blutbahn wirkendes Antidot der Antimon- 
verbinduug erscheint. 

4. Das Kaliumhexatantalat übt im Tierversuch eine trypanozide 
Wirkung nicht aus. 

5. Tro zdem gelingt es, durch intensive Behandlung eines Trypano¬ 
somenstammes mit Kaliumhexatantalat eine gewisse Festigung desselben 
gegen Antimon zu erzielen. 

6. Es ergibt sich daraus, daß trotz des Fehlens der trypanoziden 
Wirkung der Tantalverbindung eine Einwirkung auf die Trypnaosomen 
zukommt, als deren Substrat, wenn man sich der Ehrlich sehen An¬ 
schauung bedient, die nämlichen Chemozeptoren der Trypanosomen anzu¬ 
sehen sind, welche auch den Angriffsort für die Antimon- (und Arsen-) 
Verbindungen bilden. 

7. Daß dem Tantal eine direkte Einwirkung auf die Trypanosomen 
und ihre vitalen Funktionen zukommt, ergibt sich auch daraus, daß zwar 
nicht ihre Vermehrungsfähigkeit in der Blutbahn, dagegen ihre Über- 
impfbarkeit durch andauernde Behandlung mit Tantal beeinträchtigt 
werden kann. 
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[Aus dem Königl. Institut für Infektionskrankheiten zu Berlin.] 
(Direktor: Geh. Ober-Med.-Rat Prof. Dr. Gat'fky.) 

[Abteilung für Serumforschung.] 

(Vorsteher: Geh. Med.-Rat Prof. Dr. A. v. Wassermann.) 


Über Toxopeptide. 

II. Mitteilung. 

Von 

Dr. Pr. Keys9er und Dr. M. Wassermann, 

Assistenten am Institut. 


In einer früheren Arbeit 1 legten wir dar, daß sich aus dem Gemisch 
Antigen-Ambozeptor-Komplement in vitro ein Gift bilden kann 
(von Friedberger Anaphylatoxin bezeichnet), daß dieses Gift aber 
nicht wie Friedberger annimmt aus dem Antigen (Bakterien) ab¬ 
gespalten wird, sondern aus einer der beiden anderen Komponenten. 
Dieses Gift, das ein Abbauprodukt des Eiweißkörpers zu peptonartigen 
Substanzen darstellt, bezeichneten wir als Toxopeptid und wir sprachen 
bereits die Vermutung aus, daß dieses Gift durch Abbau einer physikalisch¬ 
chemisch adsorbierten eiweißartigen Substanz, meistens des Ambozeptors, 
entsteht nach Fixierung desselben an das Antigen. Im Verlauf unserer 
weiteren Untersuchungen bestätigte sich diese Vermutung; den Beweis 
für ihre Richtigkeit wollen wir an Hand unserer Versuche im folgenden 
erbringen. 

I. 

Um die Rolle der Bakterien als Antigen, aus dem sich nach Fried¬ 
berger das Gift bilden soll, auszuschließeu, mußten wir eine Versuchs¬ 
anordnung treffen, die die Vereinigung von Ambozeptor und Komplement 

1 Folia Serolopica. BJ. VII. II. 3. 
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gestattet unter Verwendung einer Substanz an Stelle des Antigens, die 
unangreifbar, d. h. nicht abbaufähig seitens des Komplementes ist. Als 
solche wählten wir Kaolin und Bariumsulfat (Kahlbaum). 1 

Diese anorganischen Körper können unmöglich Substanzen enthalten, 
die zu giftigen Produkten abbaufähig sind. Wir substituierten also das 
Antigen durch Kaolin oder Bariumsulfat. 1 bis 3 Platinösen dieser aus¬ 
geglühten Substanzen wurden mit inaktivem normalen bzw. Immun- 
pferdeserum 20 Stunden bei 37° sensibilisiert. Nach dieser Zeit wurde 
das Gemisch klar zentrifugiert, die überstehende Flüssigkeit so vollständig, 
wie möglich abgegossen, der Bodensatz in 4 ccm frischem Normal-Meer¬ 
schweinchenserum mittels einer Platinöse gleichmäßig verteilt. Nach 
Aufenthalt von 2 bis 20 Stunden im Brutschrank bei 37° wurde die 
Suspension klar zentrifugiert, die klare Flüssigkeit normalen Meerschwein¬ 
chen von 200 bis 250 s™ in die Vena jugularis injiziert 

Da, wie wir unten sehen werden, Normal-Meerschweinchenserum in 
Menge von 2 bis 4 ccm intravenös normalen Meerschweinchen injiziert an 
sich giftig sein kann, so daß die Tiere unter anaphylaktischen Erschei¬ 
nungen sterben, wurde das Komplementgemisch vor der Verwendung zu 
den Versuchen stets auf seine Giftigkeit geprüft Nur völlig ungiftiges 
Meerschweinchenkomplement benutzen w T ir zu unseren Versuchen uni 
setzen dann noch zwei Röhrchen ä 4 ccm mit diesem Komplement als 
Kontrolle an, die nach Abschluß der Versuche normalen Meerschweinchen 
injiziert wurden. Nur dann, wenn diese Kontrollen ebenfalls ungiftig 
blieben, konnten wir mit Sicherheit nachweisen, daß sich in dem Gemisch 
Antigen-Ambozeptor-Komplement Gift gebildet hatte. 

In Tabelle I geben wir eine Übersicht einiger Versuchsprotokolle 
über die Giftbildung aus dem Gemisch Antigen-Ambozeptor-Komple¬ 
ment bzw. Kaolin (Bariumsulfat)-Ambozeptor-Komplement. 

Aus diesen Versuchen ersehen wir, daß in derselben Weise, wie es 
bei Gegenwart von Bakterien gelingt, bei Gegenwart der nicht abbau- 
fähigen Körper Kaolin und Bariumsulfat das typische Gift entsteht, 
welches die gleichen Symptome erzeugt, wie wir sie von dem Anaphyla- 
toxin kennen, nämlich Krämpfe, Tod und bei der Sektion typische 
Lungenstarre. 


1 Diese Körper enthalten keine organischen Substanzen; durch chemische Unter¬ 
suchung wurde festgestellt, daß auch Spuren von organischen Substanzen in Form 
von Verunreinigungen nicht vorhanden waren; zu den Versuchen wurde größtenteils 
Kaolin bzw. Bariuinsulfat gebraucht, das vorher im Platintiegel '/ 2 Stunde bei 150 9 
ausgeglüht war. 
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5 ^ T a b e 11 e I. 


lLId£ 

3H3BI 

Antigen, 

bzw. für dasselbe 
substituierte 
Substanzen 

Sensibilisiert 1 

20 Standen bei 37° 
mit 

Digeriert mit 
Meerschweinch.- 
Komplement 2 
bei 37° 

Injektions¬ 

dosis in ccm 

Effekt 

rL > 

— 

— 

Nr. 1 frisch (K.) 

4 

lebt, inunter 

im i 

Meningokokk.,2Ösen 

Norm.-Pferdeser.inakt. 2*5 ccm 

4 St. 

4 

Krämpfe, t nach 2 Min. 

>!■* ■ 

*• 

Meningok.-Im.-Pf.-Ser. „ 

»f »• 

4 

tt t tt M 

..1 


Typhus- „ „ „ 

tt »» 

4 

M t »» tt 

Lr< T . 

,, 

Cholera- „ „ 

tt 11 

4 

M 1* ** *» 

Sn- 

— 

— 

(K.) 

4 

lebt, munter 


Meningokokk.,20sen 

Normal-Pferdeserum 2*5 ccm 

„ 24 St. 

4 

»* »» 

ii 


Meningok.-Im.- „ „ 

„ •• 

4 

M tt 


- 

_ 

Nr. 2 frisch (K.) 

4 

lebt, munter 

i 

Tuberkelbaz., 2 Ösen 

— 

„ 6 St. (K.) 

4 

tt tt 


»• 

Normal-Pferdeserum 1*0 

»» 11 

4 

Krämpfe, f nach 3 Min. 


»t 

Höchster Tuberkuloseser. 0*5 


4 

ft \ ii * ii 

a:-* 

»» 

„ „ 0-2 

** 11 

4 

>i T ^ > 

t 

»* 

0-1 

tt >* 

4 

tt | M 3 ,, 

• 

— 

— 

„ .. (K.) 

4 

lebt, munter 

% 

Zerriebene Tuberkel¬ 

— 

„ „ (K.) 

4 

tt tt 

|lj % 

bazillen, 1 Öse 

»» 

Höchster Tuberkuloseser. 0*5 

4 

Krämpfe, f nach 2 Min. 


ii 

0-2 

,, ,, 

4 

t» T tt 3 ,, 

Timothcebaz., 1 Öse 

— 

(K.) 

4 

lebt, munter 

erd---) 

i» 

Normal-Pferdeserum 1-0 

„ ,, 

4 

Krämpfe, f nach 1 Min, 

r 

„ 

Höchster Tuberkuloseser. 0*5 

,, 

4 

T „ 2 „ 

da \ 

— 

— 

Nr. 8 frisch (K.) 

5 

lebt, munter 

\ 

Typhusbaz., 1 Öse 


„ 3 St. (K.) 

4 

M tt 

\ 

— 


.. (K.) 

4 

»• tt 

icfct 

Typhusbaz., 1 Öse 

Norraal-Pferdeser. iuakt. 1:2 

»• tt 

4 

Krämpfe, f nach 2 Min. 

jr-S* 

n 

Typhus-Im.- „ „ 1:2 

»• *• 

4 

tt T •> 1 ** 

lfC -r 

Kaolin, 3 Ösen 

— 

„ v (K.) 

4 

lebt, munter 


,, 

Normal-Pferdeser. inakt. 1:2 

,, ,, 

4 

Krämpfe, + nach 2 Min. 

• > 

11 

Typhus-Im.- „ „ 1:2 


4 

ii 1* »» 1 »» 

,. t . > 

Bariumsulfat, 3 Ösen 

— 

I (K.) 

4 

lebt, munter 

"■* i 

»» 

Normal-Pferdeser. inakt. 1:2 


4 

Krämpfe, f nach 3 Min. 


»» 

Typhus-Im,- „ „ 1:2 

9f tt 

4 

» t „ 3 „ 


Kaolin, 2 Ösen 

Normal- ,, „ 2*5 

)) 

4 

„ t .. 2 „ 

i» 1 

1 „ 

tt M tt 2*5 

JJ 99 

4 

tt i* tt 4 ,, 


1 Die zur Sensibilisierung benutzte Serummenge wurde auf 5 ecm mit physiol. 
NaCl-Lö8ung aufgefüllt, nur inaktiviertes (bei 58°) Serum kam zur Verwendung. Nach 
20 ständigem Aufenthalt im Brutschrank bei 37° wurde das Serum abzentrifugiert und 

abgegossen. 

0 - 2 Es wurden stets 4 ccm Meerschweinchenkomplement jedem Köhrchen zugesetzt, 

tt> soweit kein besonderer Vermerk gemacht ist; zu jeder Versuchsreihe wurde ein und 

dasselbe Serumgeraisch benutzt (mit Nr. bezeichnet). K. bedeutet Kontrolle. 
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h 

53 

S 

Antigen, 

bzw. für dasselbe 
substituierte 
Substanzen 

Sensibilisiert 1 

20 Stunden bei 37° 

mit 1 

Digeriert mit 
Meerschweinch.- 
Kompleraent 
bei 37° 

Injektions¬ 
dosis in ccm 

Effekt 

85 

Kaolin, 1 Öse 

Xorm.-Im.-Pf.-Ser., inakt.2*0 

Nr. 3 3 St. 

4 

Krämpfe, 7 nach 21 

36 

»• 1 tj 

.* •» .» 1*0 

>» ?1 

4 

„ erhol: sic. 

37 

»» 1 »* 

' „ „ , • 0-5 

M M 

4 

„ 7 nach 4 V 

38 

— 

1 — 

Nr. 4 frisch (K.) 

5 

lebt, munter 

39 

Kaolin, 2 Ösen 

j i 

4 St (K.) 

4 

«9 M 

40 

— 

: — 

.. 4 „ (K.) 

4 

,, 

41 

Kaolin, 2 Ösen 

Normal-Pferdeser. inakt. 2*0 

>* 4 ., 

4 

»* " 

42 

»* 

| Typhus-Immunserum 1-0 

»» 4 ,, 

4 

leichte Kr., erh>lt s. 

43 


Normal-Pferdeser. inakt. 2*0 

4 „ (K.) 

4 

munter, leb: 

44 

— 

Typhus-Im.-Pferdeseruin 1*0 

„ 4 ,, (K ) 

4 


45 

Kaolin, 2 Ösen 

i 

Normal-Pferdeseruiu 2*0 

j 

Nr. 4 6 St. 

4 

1 Krämpfe, Koni 
erholt sieb 

46 

»« 

i Typbus-Immunserum 1*0 

,. 6 „ 

4 

Krämpfe, 7 nach i 1 

47 

»* 

Normal-Pferdeser. inakt. 2*0 

.. 24 .. 

4 

JL *> 

>» 4 « - 

48 

7» 

Typhus Imraunserum 1*0 

»• M 

4 

„ erholt sic. 

49 

— 

— 

.. <K.) 

4 

munter, leb* 

50 

1 _ 


Nr. 5 frisch (K.) 

1 * 

1 munter, lebt 

51 

Kaolin, 1 Öse 

— 

„ 4 St. (K. l 

4 

Krämpfe, erhol: s::- 

52 

— 

— 

4 „ iK.) 

4 

*> V " 

53 

! Kaolin, 1 Öse 

Normal-Pferdeserum 2*0 

.. 4 „ 

4 

Krämpfe, 7 naeh-ü 

54 

»* 

„ „ 2-0 

» 6 

4 

Krämpfe, erhol: sg 

55 

,, 

2-0 

„ 24 

i 4 

munter, lebt 

1 

56 

— 

— 

24 „ (K.) 

4 



"Wie haben wir uns nun zu erklären, daß bei Gegenwart von Kaolin 
bzw. Bariumsulfat das Gift entsteht, welche Rolle kommt diesen nicht 
abbaufähigen Körpern zu? 

1. Es wäre denkbar, daß das Kaolin bzw. Bariumsulfat überhaupt 
keine Rolle bei der Giftbildung spielt, daß also allein aus den Spuren 
des Pferdeserums und dem Komplement sich das Gift bildet. (Dann 
käme natürlich den Bakterien ebenfalls keine Bedeutung zu.) 

2. Kaolin oder Bariumsultät (bzw. die Bakterien) könnte eine physi¬ 
kalische Rolle spielen, indem diese Körper die Ambozeptoren des Pferdt- 
serums adsorbieren, so daß daun das Komplement aus den fixierten 
Ambozeptoren das Gift abspaltet. 

3. Es wäre die Möglichkeit vorhanden, daß das von Kaolin oder 
Bariumsulfat adsorbierte Pferdeserum nicht als Ambozeptor, sondern 
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Tabelle II. 


Antijgen. bzw. 
für dasselbe 
substituierte 
Substanz 

Sensibilisiert 

20 Std. bei 37° mit 

Digeriert mit 
Meerseh w.- 
Komplement 
bei 37 0 

i — 
c H 

c - 

-*->. “ 
X 

E f f e k t 

- i 

— 



Xr. 6 ,friseh(K.) 

4 

munter, lebt 

-.. 1 

— 



3 St. (K.) 

4 

»• 99 

'Kaolin 3 Ösen 

— 



(K.) 

4 

»9 r* 

9» 

Norm.-Pf.-Ser. 

inakt. 

2-0 

„ 19 

4 

Krämpfe, f nach 2 Min. 

Bari u ni sulfat 

»» 

»» 

2*0 

»» »* 

4 

»9 9* 

i 3 Ösen 







i _ 

9t 

99 

0*01 

»* f • 

4 

munter, lebt 

— 

99 

„ 

0*05 

99 99 

4 

— 

— 

»• 

99 

0-1 

* • 9 t 

4 

— 

— 

99 

, , 

0-5 

9 t M 

4 

— 

— 

99 

*» 

1-0 

1 « >• 

4 

— 

Kaolin 3 Ösen 

Norm.Pf.-Ser. 

iuakt. 

0-01 

99 99 

4 

munter, lebt 

i 

1 i *» 

99 

99 

0 • 05 

♦ ♦ U 

4 

Krämpfe, erholt sich 


99 

99 

0-1 

9 t •• 

4 

9» 99 

) 

»• 

,9 

0-5 


4 

, Krämpfe, j nach 3 Min. 

L 


M 

1 *0 

M 

4 

_3 

l , _ 


— 


Xr. 7, frisch 

4 

1 munter, lebt 

* “ 

Typhus-Im.-Ser. 

0-01 

„ 3 Std. 

4 

99 99 

4 i - 

„ 

99 

0-05 

99 99 

4 


5 

M 

99 

0-1 

99 99 

4 

99 • , 

6 — 

99 

9 • 

0-2 

»* 99 

4 

99 M 

7 — 

• * 

99 

0-5 

»9 9» 

4 

99 • * 

8 — 

99 

99 

1-0 

| •* >9 

4 


9 | — 

99 


(MH 

6 Std. 

4 

99 9 » 

0 1 - 

9 9 

99 

0 • 05 

! .. ', 

4 


il ! - 

99 

99 

0 - 1 

.. 9 9 

4 

*• 

>2 — 

99 

99 

0-2 

19 91 

4 

99 9 9 

13 — 

99 

99 

0-5 

»• 99 

4 

»9 99 

14 — 

99 

99 

1-0 

»• »• 

4 

99 99 

vd ! - 


99 

O-Ol 

! „ 24 Std. 

| 4 

schwache Kr., erholt sich 

S6 , - 

„ 

9 9 

0 • 05 

•» 9* 

i 4 

91 99 

B7 ! - 


99 

O-l 

99 99 

! 4 

munter, lebt 

88 — 

99 

99 

0-2 

#* »» 

4 

>9 99 

89 — 

99 

9 f 

0*5 

»* tl 

1 4 

99 •• 

90 


99 

1-0 

*9 9 9 

; 4 

9t 


Mn (len folgenden Versuchsreihen sind die Seruwverdiinnungeu auf 1*0 <tm 
mit physiolog. Kochsalzlösung aufgefüllt; das zur Sensibilisierung des Antigens bzw. 
der substituierten Substanz benutzte Serum wurde nach 20 Stunden Aufenthalt bei 
37° nicht abzentrifugiert und nicht abgegossen. 
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3 

Anti gen, bzw. 
für dasselbe 
substituierte 
Substanz 

Sensibilisiert j 

20 Std. bei 37° mit , 

Digeriert mit 
Meerschw.- 
Korapiement 
bei 37° 

i e 

p o 

.2 a 

X 

■^5 X 

fl o 

1-H r—; 

Eff e k t 

91 

— 

— 

' 

N T r.7 3St.(K.)l 4 

munter, lebt 

92 


_ 


6 .. (K.) 

4 

n n 

93 


— 

1 

24 „ (K.) 

4 

schwache Kr., erholt sich 

94 

Kaolin 3 Ösen 

Typhus-Im.-Ser. 

0 - 01 , 

.. 8 „ 

4 

munter, lebt 

95 

” 


0-05 

.. 8 

4 

schwache Kr., erholt sich 

96 

>» 

M »* 

o*i ! 

3 „ 

4 

Krämpfe, f nach 3 Min. 

97 

j *» 

»» •» 

0-2 

»* 3 ,, 

4 

** tt 3 ,, 

98 

*» 

M »* 

0-5 

M 3 ,, 

4 

„ f nach 3 Min. 

99 

i 

M tt 

1-0 1 

„ 3 „ 

4 

tt f M 4 - 

100 

»» 

M tt 

0-05 

„ 6 „ 

4 

tt T »» 6 „ 

101 

»> 


o.i; 

»» 6 ,, 

4 

x 9 

ft | M “ ». 

102 


tt tt 

0-5 

M 6 » 

4 

tt "t* *» 1 *» 

103 

„ 


1-0 

6 

4 

• > 1 » ° *. 

104 


M tt 

o*i i 

.. 24 „ j 

1 4 ! 

schwache Kr., erholt sieb 

105 

v 


0-5 

24 „ j 

4 1 

tt »* 

106 

„ 


1-0 ! 

„ 24 I 

4 1 

tt •» 


als Antigen wirke. Dieses könnte die Normalambozeptoren des Meer¬ 
schweinchenkomplementes verankern und von dem Komplement abgebaut 
werden zu giftigen Substanzen. 

Daß das Kaolin bzw. Bariumsulfat nicht nebensächlich ist, zeigen 
uns die in Tabelle II angeführten Versuche. Es wurden mit demselben 
Komplementgemisch und mit demselben inaktivem Pferdeserum Parallel¬ 
reihen angesetzt, einerseits von, Kaolin (Bariumsulfat)- inaktiviertem 
Pferdeserum-Komplement, andererseits von Pferdeserum mit Komplement 
ohne Zusatz von Kaolin, derart, daß die Komplement- bzw. Kaolin- 
(Bariumsulfat)-Menge stets die gleiche war, während das inaktivierte 
Serum in fallenden Dosen diesen Substanzen zugesetzt wurde. Aus diesen 
genau quantitativ angestellten Versuchen ersieht man, daß bei Gegenwart 
von Kaolin- bzw. Bariumsulfat stets das Toxopeptid gebildet wird, niemals 
aus dem Gemisch Pferdeserumkomplement allein. 

Es kommt demnach auf jeden Fall dem Kaolin bzw. Bariumsulfat 
eine wichtige Rolle für die Giftbildung zu. Da dieselbe keine chemische 
sein kann, so muß sie eine physikalische sein. 

Dieselbe besteht darin, daß diese anorganischen Substanzen das in¬ 
aktivierte Pferdeserum adsorbieren. Es fragt sich nun, wirkt das adsor¬ 
bierte Pferdeserum als Antigen, das vermittelst der Normalambozeptoren 
des Meerschweinchen-Komplementes von dem Komplement in die giftige 
Substanz gespalten wird, oder wird der Ambozeptor des inaktivierten 
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Tabelle III. 


Ä 

: 

Antigen, bzw. 
für dasselbe 
substituierte 
Substanz 

Sensibilisiert 
20 Stunden 
bei 37° mit 

Digeriert mit l 

Meerschweinchen¬ 
komplement 

Injektions¬ 
dosis in ccm 

E ff ek t 

107 ‘ 



Nr. 8 frisch (K.) 

6 1 

munter, lebt 

108 

— 

— 

„ 6 c « m 6 Std. 37 4 

6 

Krämpfe, f nach 4 Min. 

109 

— 

— 

U 4 »1 j 

4 

»» T 1 » 3 yy 

110 

— 

— 

Q 

° yy yy 

3 

H i* »♦ 3 yy 

in! 

— 

- 

yy 3 ,, » 

3 

yy i yy 2 y> 

. 112 

— 

— 

?> 2 <j »» 

2 

JL O 

yy i yy * yy 

. 113 

— 

— 

yy i yy » 

2 

Krämpfe, erholt sich 

- 114 J 

_ j 

_ 

Nr. 9 frisch (K.) 

6 

munter, lebt 

1151 

— 

— 1 

„ 4 ccm 4 Std. 37 0 (K.) 

4 

j> »» 

- 116 

Kaolin 3 Ösen 

— 

yy 4 yy 4 » » 

4 

yy i» 

- 117 


_ 

Jt 4 yy ^ „ yy 

4 

yy yy 

118 

— 

— 

,, 4 „ 20 yy yy (K.) 

4 

yy yy 

119 

Kaolin 3 Ösen 

— 

,, 4 yy 20 yy yy 

4 

Krämpfe, f nach 3 Min. 

120 

>> 

— 

yy 3 yy 20 yy yy 

3 

Krämpfe, erholt sich 

121 

i 

— 

yj 4 yy 42 yy yy 

4 

yy ” 

122 


- i 

„ 4 „ 42 „ „ (K.) 

4 

munter, lebt 

123 


_ 

Nr. 10 frisch (K.) 

4 

munter, lebt 

124 Kaolin 2 Ösen 

—- 

„ 4 ecm 3 Std. 37° 

4 

Krämpfe, *J* nach 3 Min. 

125 

i _ 

— 

„ 4 „3 (K.) 

4 

munter, lebt 

- 126 

Bariumsulfat 
2 Ösen 

■ 

„ 4 .. 3 „ 37® 

4 

Krämpfe, erholt sich 

•: 127 

1 - 

_ 

Nr. 11 frisch (K.) 

4 

munter, lebt 

- 128 Koalin 3 Ösen 

— 

„ 4 “ m 6 Std. 37° 

4 

Krämpfe, f nach 2 Min. 

r 129' - 

1 


„ 4 .. 6 „ 39 4 (K.) 

Tabelle IV. 

4 

munter, lebt 

. > 

13 ( ) 

'*y 

— 

— 

■Nr. 12 frisches Serum eines 
vor 14 Tg. mit 0-01 ccm 
Pferdeserum vorbe- 
hand. Meerschw. (K.) 

3 

munter, lebt 

*: 131 

Kaolin 2 Ösen 

1 

3 Std. bei 37° 

3 

Krämpfe, *J* nach 1 Min. 

:r 132 

! — 

— 

^Nr. 13 frisches Serum eines 
vor 14 Tg. mit 0-01 
Pferdeser. vorhandelt. 
Meerschw. (K.) 

1 3 

munter, lebt 

133 Bariurnsulfat 
/ 2 Ösen 

— 

„ 3 Std. bei 37 4 

1 

3 

i 

Krämpfe, nach 4 Min. 
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Tabelle IV. (Fortsetzung.) 


£ 

nd 

Antigen, bzw.! 
I für dasselbe 1 
substituierte 

1 Substanz 

Sensibilisiert 
20 Stunden 
bei 37° mit 

Digeriert mit 
Meerschweinchen¬ 
komplement 

Injektions¬ 
dosisin ccm 

| Effekt 

134 

| 


Nr. 14 frisches Serum eines 
vor 15Tg. mit 0-01 eem 
Ham.-Ser. vorbehand. 
Meerschw. (K.) 

3 

munter, lebt 

135 

Kaolin 2 Ösen 

— 

„ 3 Std. bei 87 4 

3 

1 Krampfe, f nach 131 

136 

! _ 

i 

1 

Nr. 15 frisch. Serumgemisch 
von 4 Meerschw., die 
vor 16 Tagen je mit 
0»01 Ham.-Ser. vor¬ 
behandelt waren (K.) 

i 3 

munter, lebt 

137 Kaolin 2 Ösen 

— 

3 Std. 37° j 

3 

Krämpfe, f nach 2M_ 

138 

Barium sulfat 
2 Ösen 

, — 

»> 3 ,, ,, 

! 

3 

»» t ^ 

139 

— 

— 

.. 3 .. .. (K.) 

4 

munter, lebt 

140 

: 

i 


Nr. 16 frisches Serum eines 
24 Std. vorher mit 3 **“ i 
Kanin eben - Pferdeser. 
behandelten Meer¬ 
schweinchens (K.) | 

3 

i 

1 

munter, lebt 

141 Kaolin 2 Ösen 

— i 

„ 3 Std. 87° 1 

3 i 

Krämpfe, t nach 2 !L 


Pferdeserums von molekularen Suspensionen filiert, so daß bei vor¬ 
handenem Komplement eine Komplementbindung eintritt und durch 
Abbau des Ambozeptors bzw. Komplementes das Gift entsteht? 

Dagegen, daß das vom Kaolin bzw. Bariumsulfat adsorbiert« Pferde¬ 
serum als Antigen wirkt, sprechen die Versuchsprotokolle, die in Tabelle DI 
zusammengestellt sind. Aus ihnen geht hervor, daß aus normalem frischer 
Meerschweinchenserum und Kaolin (Bariumsulfat) allein ohne Pferdeserum 
sich bereits das Gift bilden kann. In diesen Versuchen fehlt jedes ab¬ 
baubare Antigen. Wir müssen uns also den Vorgang der Giftbildung in 
diesen Versuchen derart erklären, daß die Normalambozeptoren des Meer¬ 
schweinchenkomplementes an die betreffende anorganische Substanz ge 
bunden wird, so daß dann das Komplement die fixierten Ambozeptoren 
zu den giftigen Zwischensubstanzen abbauen kann. 

Noch schöner geht die Richtigkeit dieser Annahme aus den Versucher 
hervor, in denen das frische Serum von mit Pferdeserum vorbehandelten 
Tieren (aktiv und passiv anaphylaktisierte Meerschweinchen) allein mit 
Kaolin ohne Zusatz von Pferdeserum gemischt und 3 Stunden in den 
Brutschrank bei 37° gestellt wurde. Aus diesen in Tabelle IV angeführten 
Versuchen sehen wir, daß das Serum an sich für normale Meerschweinchen 
bei intravenöser Injektion keine Giftwirkung zeigt, daß auch dieses Serum 
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allein beim Auf bewahren nicht giftig wurde, dagegen mit Kaolin gemischt, 
eine starke Giftwirkung erkennen läßt. 

Bei dieser Versuchsanordnung findet man fast regelmäßig das Auf¬ 
treten Ton Toxopeptiden bei Gegenwart der anorganischen Substanzen, 
während Normal-Meerschweiuchenserum mit Kaolin nur gelegentlich zur 
Bildung derselben führt, da der Ambozeptorgehalt des Normal-Meer¬ 
schweinchenserums naturgemäß bedeutend geringer ist als der der Meer¬ 
schweinchensera, die mit Pferdeserum vorbehandelt sind. 

Auf Grund dieser Befunde sind wir nun auch in der Lage die Giftig¬ 
keit des frischen normalen Meerschweinchenserums an sich zu erklären. 
Wie wir in unserer ersten Arbeit mitteilten, fanden wir in etwa 50 Pro¬ 
zent der Fälle eine spontane Giftigkeit desselben; unsere weiteren Unter¬ 
suchungen ergaben, daß diese Zahl keineswegs zu hoch gegriffen ist. Wir 
müssen indes hervorheben, daß wir nur die Komplementgemische von 
mehreren Meerschweinchen geprüft haben, nicht die Sera einzelner Tiere, 
bevor sie zu den Versuchen mit den anorganischen Substanzen bzw. Bak¬ 
terien benutzt wurden. 

Wir brauchten durchschnittlich zu jedem Versuch 50 bis 80 ccm Komple¬ 
ment, es mußten daher 6 bis 8 große Meerschweinchen (600 bis 800 Krm ) 
zu dem Zweck entblutet werden; bis zur Gebrauchsfertigkeit des Komple¬ 
mentes vergingen 1 bis 2 Stunden. Das Normal-Meerschweinchenserum 
enthält nach den Untersuchungen von Ehrlich und Morgenroth 
stets mehr oder weniger Normalambozeptoren, diese werden nach der 
Blutgerinnung zum Teil an die Blutgerinnsel und Fettmoleküle ad- 
häriert. Ist die Zahl der gebundenen Normalambozeptoren beträchtlich, 
so ist es verständlich, daß der Abbau derselben durch das vorhandene 
Komplement zur Giftbilduug führt. Damit erklärt sich zwanglos die 
primäre Giftigkeit der frischen Meerschweiuchensera, die abhängig ist von 
der Zahl der Normalambozeptoren, von der Fixierung derselben und der 
Dauer der Gewinnung des Serums. Nehmen wir nur die extremen Fälle, 
daß sehr viel (+) und sehr wenig (—) Normalambozeptoren sich in dem 
normalen Meerschweinchenserum finden, so haben wir beim Mischen von 
acht Meerschweinchensera neun Kombinationen. 

1. Grad + + + + + + + + 

2 . ,, + + + + + + + — 

3 . ,. + + + + + +- 

4 . .. + + + + +- 

5 . .. + + + +- 

«. + + +- 

7 . .. +4 - 

' S. ., +- 

u. ..- 
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Diese verschiedenen Kombinationsmöglichkeiten würden auch eine 
Deutung der verschiedenen Befunde in dem Verhalten des Meerschweinchen¬ 
sera in bezug auf die Giftbildung zulassen. Sera mit dem Ambozeptor¬ 
gehalt 1. bis 4. Grades weisen wahrscheinlich primäre Giftigkeit auf, die 
5. bis 6. Grades werden nicht mehr spontan die giftigen Substanzen bilden, 
sondern nur bei Zusatz von molekularen Substanzen, bedürfen aber des 
Zusatz von Normalambozeptoren nicht. Die 7. bis 9 . Grades dagegen 
werden mit. molekularen Substanzen allein kein Gift wegen Mangels an 
Ambozeptoren bilden, in diesem Fall muß erst künstlich Ambozeptor mit 
dem Pferdeserum zugefügt werden, wenn man das Gift erhalten will. 

Von Interesse und Bedeutung ist noch die Tatsache, daß an sieb 
giftige Sera durch Kaolinzusatz schneller entgiftet werden. Wie wir in 
unserer ersten Arbeit mitteilten, baut sich das Toxopeptid beim Stehen¬ 
lassen weiter ab und wird früher oder später unwirksam. Dasselbe gilt 
für die primär giftigen Meerschweinchensera, dieser Entgiftungsprozeß 
verläuft der Zeit nach ganz unregelmäßig, zuweilen war derselbe schon 
nach 5 Stunden, zuweilen erst nach 24 bis 48 Stunden abgelaufen. Zusatz 
von molekularen Substanzen (Kaolin-Bariumsulfat bzw. Bakterien) kann, 
wie dies aus Tabelle V zu ersehen ist, schon nach 2 bis 4 Stunden die primär 
giftigen Sera entgiften. 

Tabelle V. 


a 

2 

Antigen, bzw. 
für dasselbe 
substituierte 
Substanz 

Sensibilisiert 
20 Stunden 
bei 87° 

Digeriert mit 
Meersohweinchen- 
komplement 

« a 

P ü 

•2 S 

Ü>.2 

CD 

Effekt 

142 

— 

— 

Nr. 17 frisch (K.) 

4 

Krämpfe, f nach 1 Min. 

143 

— 


>, ». (K.) 

8 

77 1* 77 2 „ 

144 

— 


77 77 (K-) 

2 

77 T J) 2 „ 

145 Kaolin 3 Ösen 

— 

„ 2 Std. 37° 

4 

„ erholt sich 

146 

77 ^ „ 

! 

i 

» i> 

4 

j nach 2 Min. 

147 

77 1 77 


ft tt 

4 

»> 1’ w 2 ,, 

148 

d 77 

— 

„ 5 Std. 37° 

4 

munter, lebt 

149 

9 

77 “ >> 

— 

tt tt 

4 

Krampfe, f nach 3 Min. 

150 

77 1 77 

_ i 

tt tt 

4 

„ erholt sich 

151 

— 

— 

„ 2 Std. 37°(K.) 

4 j 

„ f nach 1 Min. 

152 

— 

— i 

5 „ (K.) 

4 

« t M 3 „ 


153 

- 1 - 

| Nr. 18 frisch (K.) 

4 

t „ 2 „ 

154 

1 - - 

i » 

(K.) 

! 3 

S „ erholt sich 

155 Kaolin 3 Ösen — 

| 77 

3 Std. 37® 

I 4 

77 77 77 

156 

i Oi _ 

7 7 ° 77 

77 

24 „ i 

4 

munter, lebt 

157 

— — 

1 

1 71 

5 37« (K) 1 

4 

Krämpfe, f nach 3 Min. 

158 

- - 

1 „ 

24 „ (K.) | 

4 

„ erholt sich 

159 

Meningokokk. — 

3 Ösen i 

9* 

3 Std. 37° , 

4 

1 munter, lebt * 

i 

160 

i 

1 ** 

24 „ 37 0 

4 ! 

99 99 
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W 

Auf GpumI Pflfuuüu »üss^n wi* daher stets einwaudfreie 
Kontrollen für eine richtige Deptupg der Versuche $pr Qarstellppg des 
Auaphylaxiegifte» il vitro. fordern t W «ft mehr, 4ft sich unsere ®r- 

fahruqgen auf Versuche an ca, 2000 Meerschweinchen stöben, Negative 
Versuchsreihen als Kontrollen anzusehen, ist; nach unserer Erfahrung 
nicht angängig, da an sich giftige Sera sehr schnei dnjch Ansatz von 
molekularen Substanzen entgiftet werden kennen, ja dies» ?ro?eß von 
einen» Optimum der zngefügten Snhetaen ahznhängen, scheint, 

Fassen wir das Ergebnis der vorstehenden XJntersnohnngen kürz zu? 
sammen; 

Wird in dem Gemisch Antigen(Bakterien)-Ambozeptoi>,KQmplement das 
Antigen durch anorganische molekulare Substanzen substituiert, so bildet 
sich ebenfalls ein Gift (Toxopeptid), das normale Meerschweinchen bei 
intravenös« Injektion unter typischen anaphylaktischen Symptomen tötet 
Den molekularen Substanzen kommt eine große Bedeutung für das Zu¬ 
standekommen der Giftbildnng zu, die Bolle derselben ist eine rein physi¬ 
kalische, derart, daß das Pferdeserum von denselben adsorhiert wird. 
Dieses adsorbierte Pferdeserum kann nach Zusatz von Komplement niobt 
als Antigen wirken. 


II, 

Im ersten Teil der vorliegenden Arbeit hüben wir weiter den Beweis 
für die Richtigkeit der in unserer vorigen Arbeit bereits ausgedrückten 
Ansicht erbracht, daß das mit dem Friedbergersehen Anapbylatoxip 
identische Toxopeptid niobt aus dem Antigen, sondern hei der bisherigen 
Versuehsanordnung der Autoren, also auch JTriedbergers, aps dem Ambo¬ 
zeptor stammt Wir müßten nunmehr versuchen, ob es möglich ist, ent¬ 
sprechend wie es bei der Anaphylaxie gelingt, auch in vivo mittels unserer 
Versuohsanordnung Anaphylaxie bervorzurufen. Um kurz zu rekapitulieren, 
so besteht diese Versuehsanordnung zum Unterschied von der bisherigen 
darin, daß wir nicht mittels des spezifischen natürlichen Antigens, sondern 
mittels unserer physikalisch-chemischen nicht abbaufähigen Suspensionen 
den gleichen physikalisch-chemischen Effekt vermittelst des „Antigens“, 
nämlich die Adsorption des Ambozeptors, erzielen. Der erste Versuch 
muß darin bestehen, ob es gelingt durch Injektion von Kaolin bzw. 
Bariumsulfat, an welches Ambozeptor adsorbiert ist, i. e. durch Injektion 
sensibilisierten Kaolins, akuten Tod unter anaphylaktischen Erscheinungen 
hervorzurufen, indem in vivo der adsorbierte Ambozeptor abgebaut wird. 
Dies ist uns gelungen, wenn auch der positive Ausfall der Versuche bei 
Meerschweinchen nicht regelmäßig genug ist, um daran weitgehende Schluß- 
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folgerungen zu knüpfen. 1 Abgesehen davon könnte auch diesen Versuchen 
gegenüber der Einwand erhoben werden, den Friedberger in einer Arbei: 
gegen unsere erste Publikation inacht, daß nämlich im Meerschweinchen¬ 
serum nicht reines Komplement, sondern auch Normalambozeptoren vor¬ 
handen sind und durch Vermittlung dieser das an Kaolin adsorbierte von 
uns als Ambozeptor betrachtete körperfremde Eiweiß, das in diesem Fall 
als Antigen dienen würde, abverdaut und so zur Quelle des Giftes würde. 
Wir mußten demzufolge eine Versuchsanordnung finden, welche auch die 
Möglichkeit dieser Deutung ausschloß und die Richtigkeit unserer Ansicht, 
daß durch die physikalisch-chemische Adsorption des Ambozeptors und den 
dadurch ermöglichten Abbau des letzteren das die Anaphylaiie verursachende 
Gift entsteht, in klarster Weise bewies. . Zu diesem Zweck veranlaßt« uns 
Herr Geheimrat von Wassermann verschiedene Versuchsreihen auzu- 
stellen, ausgehend von den Grundlagen der Anaphylaxie* Diese bestehen 
bekanntlich in folgenden Tatsachen: 

1. Der Tatsache der aktiven Anaphylaxie. 

2. Der Möglichkeit durch Serum vorbehandelter Tiere diese Anaphy- 
laiie passiv zu übertragen. 

3. Der Tatsache, daß es gelingt bei vorbehandelten Meerschweinchen 
durch Injektion des betreffenden zur Sensibilisierung benutzten Antigen> 
in nicht tödlicher Dosis den Zustand der Anaphylaxie hervorzurufen. 

War nämlich unsere Ansicht richtig, daß der Ambozeptor das wesent¬ 
liche Moment bei der Anaphylaxie sei und daß dieser durch Vermittlung 
seitens des Komplementes zu der giftigen Substanz abgebaut wird, so mußte 
es gelingen, durch Einführung des Kaolins bei anaphylaktisierten Tieren, 
wenn auch nicht den Zustand der Anaphylaxie, so doch sicher durch 
Entfernung des Ambozeptors Ananaphylaxie zu erzeugen. Bei der Frage, 
ob zu diesen Versuchen aktiv oder passiv anaphylaktisierte Tiere zu ver¬ 
wenden seien, mußte von vornherein die letztere Art geeigneter erscheinen. 
Denn bei aktiv anaphylaktisierten Tieren ist die Menge der spezifischen 
Reaktionssubstanzen im Serum zu groß, als daß zu hoffen war, durch 
Kaolininjektion sämtliche Ambozeptoren zu binden, zumal wegen der 
Gefahr der Embolie die Einführungsmenge des Kaolins beschränkt ist. 
Vor allem aber mußte man erwarten, daß, selbst wenn dies bei aktiv 
anaphylaktisierten Tieren gelang, die Zellen besonders bei nachfolgender 
Injektion des Antigens sofort und in beschleunigtem Maße Neuambozep¬ 
toren produzieren würden. Ganz anders lagen in dieser Hinsicht die Ver¬ 
hältnisse bei den passiv anaphylaktisierten Tieren. Das Serum dieser 


1 Die Protokolle dieser Versuche werden im Zusammenhang mit entsprechenden 
Versuchen an Mausen demnächst in den Folia Sero/opica veröffentlicht. 
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Tabelle VI. 


a 

a 

0 

& 

a 

Meerschw. 
intraperitoneal 
vorbeh. mit: 

I Injektion 

24 Stunden 
i später 

von 

ni 

Reinjektion 


Kan.-Pferde- 
serum in ccm 

% g 

I* 
1.2 
tu a 

ki 

08 O 

t*S 35 

Meerschw.- 
Pf.-Ser. in ccm 

Effekt 

. 

ach 

von 


161 

— 

— 

3-0 

lo*5“ m 

Pf.-Serum 



— 

Krämpfe, + nach 2 Min. 

162 


— 

3*0 

2.0 „ 

BaS0 4 

20 Min. 

0.6 em Pf.-Ser. 

munter, lebt (anfangs 


| — 








leichte Krämpfe) 

163 

— 

— 

3-0 

2-0 „ 

BaS0 4 

20 

ii 

?j jj 

munter, lebt 

164 

■ — 

— 

— 

2-0 „ 

Ba8ü 4 



— 

rt >> 

165 

— 

— 

5*0 

0*5 n 

Pf.-Serum 



— 

Krämpfe, f 

166 

— 

— 

5-0 

0-5 „ 

n 



— 

Krämpfe, f nach 2 Min. 

167 

— 

— 

5-0 

2-0 „ 

BaS0 4 

10 

ft 

0*5 ccm pf..Ser. 

1. Zuckungen, lebt 

168 

— 

— 

5*0 

12*0 „ 

BaS0 4 

30 

ii 

0*5 » » 

munter, lebt 

169 

0*5 


— 

10-5 „ 

Pf.-Serum 



— Krämpfe, f nach 5 Min. 

170 

1-0 

— 

— 

0-5 „ 

»» 



— 

» + .. 8 », 

171 

2-0 

— 

— 

0-5 ,, 

?» 



— 

» 1 * n ^ 99 

1721 

3*0 

— 

— 

0-5 „ 

‘,1 



— 

4- O 

11 i 11 ~ ii 

173 

0-5 

_ 

_ 

1*0 „ 

Kaolin 

50 

** 

0-5““ Pf.-Ser. 

munter, lebt 

174 

1-0 

— 

— 

11*0 „ 

» 

50 

ii 

0*5 „ „ 

ii ii 

175 

2*0 

— 

— 

i i-o 

» 

50 

ii 

0*5 n m 

ii ii 

176 

3*0 

— 


1.0 .. 

n 

50 

ii 

0*5 ,, 

leichte Krämpfe, lebt 

177 

— 

0-5 

— 

0-5 „ 

Ham.-Ser. 



— 

Krämpfe, f nach 2 Min. 

178 

— 

1-0 


0-5 „ 




— 

» t » 1 ii 

179 

— 

2-0 


! 0*5 „ 




— 

ii t i* 1 ii 

180 

— 

3.0 

— 

!0"5 „ 




— 

ii *t »» 1 ii 

181 

— 

| 0-5 

— 

1 1-0 „ 

Kaolin 

30 

» 

0.5 ce “ Bam.-S. 

munter, lebt 

182 

— 

1*0 

— 

i 1*0 „ 

?» 

30 

ii 

0*5 ,, 

ii ii 

183 


2-0 

— 

1*0 „ 

n 

30 

ii 

0*5 „ „ 

leiohte Kr., Koma, lebt 

184 

i — 

3-0 

— 

1*0 

>. i*> 

ii 

0*5 „ „ 

Krämpfe, f nach 10 Min. 

185 

1 _ 

— 

— 

1-0 „ 




— 

munter, lebt . 

186 

: — 

— 

— 

1*0 .. 




— 

» ii 

187 

; 3.0 

— 

— 

0-5 

Pf.-Serum 




Krämpfe, f nac ^ 3 Min 

188 

i 3-0 

— 

— 

0-5 „ 

n 



_ 

„ + 3 

189 

| 3-0 

— 

— 

1*0 

Kaolin 

15 


0-5«“ Pf.-Ser. 

munter, lebt 

190 

3 0 

— 

— 

1*0 

n 

20 

»> 

0-5 „ „ 

ii ii 

191 

- 

— 

— 

1*0 „ 

V 




ii ii 

192 

— 

3-0 

— 

0*5 „ 

Ham.-Ser. 



— 

Krämpfe, f nach 1 Min. 

193 

i — 

3-0 

— 

0-5 „ 

n 



— 

n t ii 1 ii 

194 

i — 1 

3-0| 

— 1 

1*0 

Kaolin 

5 


0-5“ c “ Ham.-S. 

1 » t „ 5 „ 

195 

— 

3*0 

— 

1*0 „ 

>> 

30 

11 

0*5 „ tt 

leicht. Krampf., erholt sich 

196 

; — 

3-0 

— 

1*0 „ 

n 

30 

19 

0’5 „ „ 

„ „ fnachlOMin. 

197 

— 

3-0 

— 

1*0 

ii 

3 Std. 

; o-5 „ „ 

munter, lebt 

198 

— 

3-0 

— 

1-0 .. 

ii 

20 

11 

0-5 „ „ 

>* ♦» 
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h 

2 

i-3 

Meerschweinchen, 
14 Tage vorher 
mit Pferdeserum 
subkutan vor- 
beb*n4el$ 

Injektions¬ 

material 

Injektiops- 

dosis 

Effekt 

Anamusr 

199 

Pferdeserum 

Pferdeserum 

o 

• 

00 

i 

Krämpfe 

t lach 8 Mio. 

200 

ff 

Kaolin 

1:1000 1 — 

ff 

efbolt sich 

201 

ff 

»» 

1: m » 

ff 

t aaqh t Min. 

202 

ff 

fl 

u m m 

n 

t » 9 .. 

203 

ft 

ff 

1: 260 M 

M 

T n 6 M 

204 

ff 

ff 

t: 


t 99 3 n 

205 

ff 

Bariumsulfat 

1: 200 „ 


t .. 2 „ 

206 

ff 

M 

1: 200 „ 

ff 

t - 3 „ 

207 

ft 

ft 

1 : 200 „ 

ft 

T M ^ II 

208 

nieiht varbehandelt 

Kaolin 

1:1000 „ 

mn*t«ir 

lebt 

209 

f« 

if 

1: 250 

ff 


210 

ff | 

f« 

1: 2ftO „ 

leicht« Kfämpfe 


211 

»f 

Barinjasulfft 

1: 2Q0 ., 

mvater 


212 

i 

f> 

ff 

1 : 200t „ 

WAtt« Krämpfe 


218 

f» 

ff 

1: 200 „ 

muDte» 


214 

Pferdeserum 

Kaolin 

1: 260 

leicht«. Krämpfe 


215 

ft 

ff 

1: 250 „ 

ff ff 


216 

ff 

ff 

1: 2&0 „ 

ff ff 


217! 

** 

ff 

1 : 250 „ 

munter 

jf 

218! 

i 

ff 

Baritunsulfet 

1: 200 „ 

fä 


219 

» i 

M 

1: 200 „ 

leicht« Krämpfe 

if 

220l 

n 1 

if 

1: 200 „ 

ff ff 



enthält eins bestimmte Menge spezifischer Reaktionär per, sine Neu¬ 
produktion derselben seitens der Zellen findet nicht statt. War demnach 
unsere Annahme richtig, so mußte auf jeden Fall, w«pn w so sagen 
dürfen, die Probe auf das Exempel in dem Experiment za sehen sein, 
daß durch intravenöse Injektion molekularer Suspensionen bei passiv 
auaphylaktisierten Tieren Ananaphylaxie zu erzielen war. Wir nahmen 
zu diesen Versuchen einerseits das Serum von Kaninchen, denen 14 Tage 
vorher Hammel- bzw. Pferdeserum intravenös injiziert war, andererseits 
das Serum von Meerschweinchen, die 14 Tage vorher mit Pferdeserum 
subkutan gespritzt waren. Diese Sera der so vorbehandelten Kaninchen 
bzw. Meerschweinchen wurden normalen Meerschweinchen in Mengen von 
0*5 bis 3*0““ intraperitoneal injiziert. 24 Stunden später konnte bei 
diesen Tieren durch intravenöse Injektion des gleichartigen Antigens 
( 0.3 ccm) Anaphylaxie ausgelöst werden. Injizierten wir diesen passiv 
anaphylaktisierten Meerschweinchen 1 com einer Suspension von Kaolin 
(1 : 200 ) intravenös, 5 bis 30 Minuten bis 24 Stunden später ebenfalls 
intravenös das gleichartige Antigen (Pferde- bzw. Hammelserum), so blieb 
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Tabelle VIII. 


M9 


Lfd. Nr. 1 

AfttigM, 

baw.subrtitatorte 

Substanz 

Befiftibilltiert 
mit inaktiTiertem 
Sötutt 

, M SW» bei 87* 

Digeriert tolk 

XtHwplement 

bei 37 # 

1 

1* 

'S 

1 

ti 

Bffekt 

221 


‘-t- 

ÄrTlft, IrtMh (fc.) 

li V. 

4 

mabtoi-, lebt 

222 

— 


99 (Ki) 

i.p. 

8 

k* »1 

228 

©•4 •“ KftMin 

— 

(K.) 

u p. 

8 

1) k* 

224 

0*3 u h 

TypkuB^m.-Pf.- 
Sefftto 1:8; 6*®* 

„ 4 cem 4St. 

i. v. 

4 

Krämpfe» f nach 1 Min. 

225 


h 

m ii »i 

i. ♦. 

8 

•» f ll ^ 99 

226 

M »» 

» 

ll 99 9t 

l. p. 

4 

fcfttk, Mine Kftmpfe, 
t nach 18 Std. 

22? 

9*3,» »« 

M 

•9 99 H 

i. p. 

'8 

krank, andauernd 
tackt» ZeCkungeh, 
f nach 2 SW. 

228 

__ 

_ 

8» m „ (K.) 

i. p. 

8 

mnnter, f nach 20 8td. 

229 

0*3 « ra Kadlin 

— 

»1 99 99 

i. p. 

8 

krank, f nach 6 SW. 

23Ö 

— 

— 

4«“ „ flL) 

i. v. 

4 

«tatet, lebt 

231 


_ 

Nr. 8o. tthtk (I;) 

1. V. 

« 

»» h 

232 

— 

— 

ki ©v (Kt) 

i.pv 

4 

h *k 

238 

g.%irm BftSOx 


(K.) 

h pi 

8 

»» it 

234 

0*2 „ „ 

Meningok.-Pf.- 
Seruml:2; 5‘ to 

„ 4“"SSt 

i. y. 

4 

Krämpfe, f nach 2 Min. 

235 

| ö‘* „ 

»# 

II 11 1) 

4. V. 

3 

Krämpfe, efholt sich 

23* 

0*8 » „ 


#k 99 V» 

1 l-P* 

4 

titttttv Übt 

231 

0*2 » „ 

1 

h 

ii »* A 

, »• P< 

8 

J 

krank* leichte Zuckun¬ 
gen, f nach 3 Std. 

233 

t)*S „ „ 

— 

»f 11 11 1 

i. p. 

3 1 

kfäfik, feht 

28© 

-i- 


»1 11 M t®*‘) 

i-. p. 

8 

fonbter, liebt 

240 

— 


H 99 \9 (Kl) 

i. 9. 

1 ! 

99 99 

241 

«.i**» BaBO, 

: — 

V» 99 IV 

i. y* 

4 

Krämpfe, erholt eich. 

24* 

! ü 

;_ 

Nt fei, frisch (K.) 

i. ¥. 

4 

teutat4t*, tebt 

24» 

i 

— 

V. t. (I) 

!. ft 

8 ; 

99 >k 

244 

Tjph.-Bn«., 1 öee 

— 

,v 4 «”>34. 

i. v. 

4 

Krämpfe» erholt Mch 

246 { 

246 

tt * 

»9 99 

TyphuB-lmaitn- 

Seruft 1:8; S Mrt 

9t 

| 

»* tt 

♦* tt tt 

i. y. 

i. f. 

4 

% 

1 

Krämpfe» + naeh 2 Min. 

kftotlk» teichU fcuk- 
künfen ahdatferfcd, 
f nach 4 Std. 

24? 

— ' 

| 

1 

II 1» 9} 

I. V. 

4 1 

lachte Krämpfe, Erholt 
steh 

246 

0*8 « rm Kaolin 

1 

T.-lm.-3.1:2; ft cera 

99 9t 

i. Y. 

4 

Krampfes f nach 2 Min. 

249 


»* 

99 9t tt 

i. y. 

3 

99 i 99 2 99 

250 

251 

99 

99 

i *» 

tt tt 1* 

1* »» H 

i 

i 

i. v. 

i. P. 

i 

i 

8 

,» erholt sich 

krank, andauernd 
schwache Zuckungen» 
f nach 5 Std. 


Digitized by 


Gck 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 






Digitized by 


650 Fe. Keysseh und M. Wasseemann: Übee Toxopeptide. 

regelmäßig die Anaphylaxie aus, wenn bei der Vorbehandlung nicht zq 
große Mengen von Serum intraperitoneal eingespritzt wurden. Näheres über 
diese Versuche ist aus Tabelle VI zu ersehen. Die Versuche ergaben die 
Richtigkeit unserer Annahme, regelmäßig gelang es durch Injektion vou 
Kaolin bzw. Bariumsulfat das Auftreten des anaphylaktischen Shoks zu 
verhindern, i. e. den postulierten Zustand der Ananaphylaxie hervorzurufen. 
Aus Tabelle VII ersehen wir, daß es weiterhin unter besonders günstigen 
Umständen gelingt, auch bei aktiv anaphylaktisierten Tieren durch Kaolin 
den Zustand der Anaphylaxie zu erzielen, so daß in diesem Falle das 
Kaolin keine indifferente Rolle spielen kann, sondern daß dieser mole¬ 
kularen Substanz dieselbe Bedeutung zukommt, wie dem echten Antigeti. 
durch das sonst die Anaphylaxie bedingt wird. Daß die Injektion des 
Kaolins bei aktiv anaphylaktisierten Tieren nicht stets von denselben 
stürmischen Erscheinungen begleitet ist und den Tod der Tiere unter 
Krämpfen bedingt, wie es bei der Injektion des betreffenden gleichartigen 
Autigens geschieht, hängt damit zusammen, daß die Injektionsmenge des 
Kaolins eine begrenzte ist, so daß daher der Abbau der Ambozeptoren 
nicht so stürmisch verlaufen kann. Wir wissen aber, daß bei diesen 
Giften die Schnelligkeit der Bildung bzw. der Resorption für den töd¬ 
lichen Ausgang hauptsächlich in Frage kommt. Das bestätigen auch die 
Versuche, die in Tabelle VIII angeführt sind. 

Wurde nämlich die im Reagensglas vorgebildete giftige Substanz.: 
(Toxopeptid) normalen Meerschweinchen intraperitoneal eingespritzt f so 
traten auch selbst nach Injektionen von 8 ocm dieser Substanz niemals 
stürmische Erscheinungen auf. Die Tiere wurden krank und starben zu¬ 
weilen im Verlauf von 2 bis 8 Stunden, ein Beweis, daß die stürmischen 
Erscheinungen ausbleiben bei verlangsamter Resorption. 

Aus all den angeführten Versuchen können wir mit Bestimmtheit 
folgende Schlüsse ziehen: das Antigen kann nicht die Muttersubstanz des 
Giftes sein, es kommt demselben nur eine reine physikalisch-chemische 
Rolle zu. Die Matrix des Giftes ist vielmehr eine an das Antigen adsor¬ 
bierte und seitens des Komplementes zum Abbau gelangende Substanz, 
gewöhnlich diejenige, welche wir Ambozeptor nennen. Es ist nicht nötig.. 
daß diese Substanz „heterolog“ ist, d. h. aus körperfremdem Eiweiß be¬ 
steht, sondern auch „homologe“ Körpersubstanz kann durch Abbau seitens 
der Komplemente, sobald die physikalischen Bedingungen im Organismus 
dazu gegeben sind, toxisch werden und dadurch Veranlassung zu anaphy¬ 
laktischen Symptomen geben. 
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Zur Beurteilung der Hauch- und Rußfrage. 

Von 

Kreisarzt Dr. Asoher 

in Hamm. 

Unter dem obigen Titel erschien 1 eine Arbeit von Gebecke, die 
mir infolge einer Verspätung meines Lesezirkels erst Anfang dieses Monats 
in die Hand kam, die aber schon heute zu der folgenden Erwiderung 
nötigt: 

I. Der Ausgangspunkt meiner Untersuchungen war die Preußische 
Statistik, die eine bis dahin unbekante Zunahme von NT (der nicht tuber¬ 
kulösen, vorwiegend akuten Lungenkrankheiten) im Gegensatz zu der Ab¬ 
nahme vieler anderer Todesursachen, besonders von T (Tuberkulose) zeigte. 

Tabelle I. 

NT in Preußen (auf 10 000 Einwohner): 

1875—79 . . . 16 = 100 

1880—84 . . . 20 = 125 

1885—89 . . . 22 = 137 

1890—94 . . . 28 = 176 (I. Influenzaperiode) 

1895—99 . . . 26 = 162 

1900—04 . .. 27 = 168 
1905-09 . . . 26 = 162 

Also eine Zunahme von 62 Prozent, die auch nach Abklingen der 
Influenza geblieben ist. 

Gebecke wendet hiergegen ein, daß sich die — von mir zum ersten 
Male festgestellte — Zunahme durch eine Ungenauigkeit der Statistik 
völlig erklären läßt. Hierzu dient ihm in erster Linie die gleichzeitige 
Abnahme der Rubrik: Unbekannte Todesursachen. Auf diese Annahme 
war ich selbst gekommen, hatte aber gleich einen Weg gezeigt, um sie 
auf ihre Richtigkeit zu untersuchen. In der Diskussion zu dem Vortrage 
von Hahn (1), die auch Gebecke zitiert, hatte ich gesagt, daß, wenn 

1 Diese Zeitschrift. Bd. LXVI1I. Hit. 1. (Aus dem hygienischen Institut der 
Universität Berlin.) 
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die Abnahme der „Unbekannten Ursachen“ (UT) die Zunahme von XI 
verursacht haben sollte, in den Jahren, in welchen UT abnahm. NI 
zugenommen haben müßte und umgekehrt. Ich hatte schon damals ge¬ 
zeigt, daß 

im Jahre 1895 UT 20-16 1896 UT 20-18 

NT 25-30 NT 26-63 

betragen hatten, daß also beide Todesursachen gleichzeitig eine Zunahme 
aufwiesen, 

umgekehrt von 1897, wo UT 20-65 zu 1898, wo UT 19-94 

NT 26-01 NT 24-86 

betrugen, sich bei beiden eine Abnahme zeigte. 

Noch deutlicher wird dieses Verhältnis, wenn man die ersten Jahre 
der preußischen Statistik betrachtet, wo man, wie auch Gehecke meint, 
die größte Unsicherheit finden kann. Hier sehen wir, wie vom Jahre 1875. 
dem ersten der preußischen Statistik, UT die größte Abnahme der 
ganzen Periode erleidet, nämlich von 39-48 auf 33-52 also um 5-96. 
In derselben Zeit nimmt aber NT nicht etwa zu, sondern noch etwas ab. 
nämlich von 16-35 auf 16-00. Die erste Zunahme von Bedeutung, die 
sich bei NT findet, ist von 1879 auf 1880 von 16-63 auf 18-04. Man 
müßte, wenn UT wirklich für die Zunahme von NT auch nur die ge¬ 
ringste Bedeutung hätte, doch wenigstens jetzt eine Abnahme von UT 
erwarten; statt dessen nimmt auch UT zu, nämlich von 32-53 auf 
32-81. Also die Annahme, daß die Zunahme von NT durch die 
Abnahme der unbekannten Todesursachen zu erklären sei. 
findet in den Tatsachen keine Stütze. 

Gebecke zieht dann die „Krämpfe“ heran, deren Abnahme in dieser 
Periode die Zunahme von NT erklären soll. 

Ein Blick auf die vorstehende Tabelle (Nr. II) wird die Unhaltbarkeit 
auch dieses Einwandes erweisen. Wir sehen hier, daß sich die Zunahme 
von NT auf alle Jahresklassen erstreckt, mit Ausnahme der letzten 3 Jahr¬ 
fünfte bei den Männlichen von 25 bis 40 Jahren, und im letzten Jahrfünft 
noch bei den männlichen 25 bis 30jährigen sowie den 40 bis öOjährigeD. 
daß also genügend Jahresklassen bleiben, bei denen die Krämpfe keine 
Rolle spielen, und bei denen auch der weitere Einwand von Gebecke, 
der der ungenauen Statistik bei Säuglingen und Greisen, hinfällig ist. 

Die Zunahme in Preußen kann also mit statistischen Irr- 
tiimern nicht erklärt werden. 

Damit soll durchaus nicht gesagt sein, daß nicht im einzelnen 
namentlich bei kleinsten Kindern und Greisen, insbesondere auf dem 
Lande recht erhebliche Irrtümer vorgekommen sind. 
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II. Der preußischen Statistik stellt Geb ecke die der deutschen 
Städte von 15 000 und mehr Einwohnern gegenüber, die das Kaiserliche 
Gesundheitsamt regelmäßig veröffentlicht. Daß sie eine Abnahme der 
NT zeigen, wußte ich; nur war diese Entwicklung für. oder gegen die 
ltauchfrage erst'dann zu verwenden, wenn man den Rauchgehalt früherer 
Zeiten mit denen der Jetztzeit hätte vergleichen können;, da aber hierfür 
in Deutschland gar keine Untersuchungen Vorlagen, mußte diese Statistik 
schon deshalb ausscheiden, als aus der ganzen Entwicklung selbst bei 
einer geringen Zunahme des Rauches trotzdem eine Abnahme von NT 
aus folgenden Gründen erwartet werden mußte: Schon aus der Statistik 
von Glasgow (2) ergab es sich, daß die Lungenkrankheitep in den dicht 
bevölkerten Teilen erheblich mehr zunehmen als die anderen Todesursachen, 
besonders auch die ansteckenden Krankheiten. Dasselbe ergab eine Sta¬ 
tistik von Manchester aus dem Anfang der neunziger Jahre. Ferner 
hatte ich an verschiedenen Stellen eine Statistik von Frankfurt a/M. ge¬ 
bracht, aus der hervorging, daß mit der zunehmenden Verschlechterung 
•der sozialen Verhältnisse, sei es, daß man die Steuerergebnisse, oder die 
Zahl der bewohnten Räume oder die Zahl der Arbeiter in den einzelnen 
Stadtteilen der Berechnung zugrunde legte, sich sowohl eine Zunahme 
von T wie auch von NT ergab. Nun sind, in den deutschen Städten in 
den letzten Jahrzehnten gerade auf diesem Gebiete ganz erhebliche Wand¬ 
lungen vor sich gegangen: die Verbesserung der Lage der Arbeiter, die 
sich besonders in der Erhöhung der Sparkasseneinlagen kennzeicbnete, 
das Hinausziehen der Arbeiter aus dem Innern der Stadt, teils wegen 
der Verwendung der Innenzonen für Handelshäuser, teils wegen des gleich¬ 
zeitigen Zuges der Industrie in die Vororte; hierdurch mußten in den 
Städten sowohl T wie NT sinkep. Nun zeigt es sich, daß in den 
deutschen Städten T erheblich mehr gesunken ist als NT, so daß sich 
das gegenseitige Verhältnis umgekehrt hat und während T am Anfang 
der Statistik höher war als NT, jetzt das. umgekehrte Verhältnis eip- 
getreten ist, vgl. die folgende Tabelle: 

Tabelle III. (Auszug aus Tabelle V von Gebecke). 
Todesursachen in deutschen Städten von 15 000 und mehr Einwohnern: 

Auf 100000 Einwohner T NT 

1877—81 . . . 357-7 308-6 

1900—04 . . . 185-3 _ 207 - 7 _ 

- : Abnahme 93 Prozent 49 Prozent. 

Während T sich anfangs zu NT wie 100:86 verhielt, ist jetzt das 
Verhältnis 100:140. Alan wird vielleicht einwenden, daß diese große 
Abnahme von T eine Wirkung spezieller Maßnahmen gegen die Ver- 
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breitung der Tuberkulose und besonder« der Entdeckung den Ttilerktr 
baoillos ist. Dagegeh Spricht de Blick auf die Tabelle Y ton Geheck». 
Die Abhahtte Von T. ist hämlieh eehOh ih den ersten 5 Jahren, «b 
noch Vor der Entdeckung des TuberkelbafcillttB vorhanden. Eine andere 
Erklärung bis die der Verbesserung der social oft Verhältnisse ist, sehe! 
ich bisher aus der Liberator ersehen kann, nicht feu ermitteln. Dens fe 
von Robert Eobh als Ursache dieser Annahme für England angeführte 
Ansicht von NeWshelm, daß sie nämlich durch den steigenden Antel 
der indoor paupers an allen {Außere, 4. ln der in den Arbeitshäuser! 
nntergbbrachteh an allen Armen feUSSBuheh erklärt wild, scheint Air u 
demselben Fehler za leiden, Wie die Vor einigen Jahren in Deutschland 
vertretene Ansicht von der Wirkung der Heilstätten. Beide n&mtieh be¬ 
rücksichtigen nicht die Zahl der ih diesen Häusern nntergebraohten PW- 
sOheU zur Gesamtheit der infizierten. So weit aber zu gehen, Wie Gehecke, 
der die Abnahme der TüberkhloseeterbliChkeit lediglich als eine rein zo- 
fällige betrachtet, scheint mir feu wenig gestützt gegenüber den vielw 
Möglichkeiten, Mit denen Sie, attch Vor der Entdeckung dse TnberkW* 
bacillüs bzW. der Nutzbarmachung dieser Entdeckung für die Gesamtheit 
eines Volkes erklärt werden kann. 

Deshalb ist bei einer Abnahme Von T auch eine solche von NT m 
erwarten, wenn nicht bestimmte Momente Auftreten, welche die Bareres? 
der sozialen Verhältnisse ausgleichen oder gar überwiegen. Selche bst 
aber Gebecke niemals anführen können, und zwar einfach bob de« 
Mangel an Lnftuhtereuchuhgen in Deutschland. 

Dagegen gibt es eine Reihe Von Gründen, Welche gerade für die 
deutschen Städte eine Abnahme Von NT erwarten lassen, das Mt, ab¬ 
gesehen Von dem AttswanderU der Arbeiter in die Umgegend, auch dh 
außerordentliche Zunahme der Gasfeuerung, seihst itt einfachen FUMiließ, 
die bessere Beobachtung der KoUzeesionsbedingnugen bei den Dampf¬ 
maschinen , die bessert Kontrolle durch die Gewerbebeamten nttd die 
Kontrolle durch die Dampfkesselrevisionsvereine and die Pelitei, die 
natürlich ganz anders wirksam in den Städten als auf dem Lande ist, 
namentlich wenn sich erst eine Industrie anznsiedeln beginnt u. a. m. 
Für die Richtigkeit der Annahme, daß hierdurch ebenso wie in England, 
worauf ich noch zurückkomme, auch in den deutschen Städten zum min¬ 
desten eine Zunahme des Ranches verhütet würde, dafür hat Gebecke 
selbst einen Anhaltspunkt gebraoht. Er berichtet nämlich auf S. 150 
von der Abnahme der Nebfeltäge in Hamburg Von 180 (1877 bis 1885) 
auf 91 (1877 bis 1906) uhd in Berlin VOn 18 auf 16 in denselben Zeit¬ 
räumen. Also jedenfalls kein Beweis für eine Z unahm e dbS RanCbcC, dt 
eine Änderung des Klimä in dieser Zeit Wohl kätim anzufaehnen ist Für 
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- 7 die Abnahme des Rauches im KQhtomuduätrtegofoiat habe mb ebenfalls 
. : in der Diskussion zum Hahn sehe® Vortag einige Paten angeführt; iah 
H wiea nämlich auf die enorme Zunahme der Großgasppchiuen hin, die 
1 i scheu im Jahre 1908 etwa eine halbe Million Pfpdikräfte au? bisherigen 
- Verunreinigungen dp Huf* produziertem Hirnen hemmen nooh der 
lfc Brenta des stark rauchenden Puddelvearfhhrens und andeie technische Yer- 

Besserungen. 

Dm Vergleich mit anderen Ladern, wie Bayern und Sachsen ist 
' aus demselben Grunde nicht beweisend, weil nämlieh keins dieser Länder 
''t eine derartige Zunahme der Industrie aufzuweisen hat, wie Preußen am 
Ausgang des vorigen Jahrhunderts und keins eine derartige Verdichtung 
® s der Bevölkerung Hamen Hieh in den Landgemeindan der Indnstriegegenden, 
? in denen die größte NT in Preußen an finden ist. 

Die amerikanischen Verhältnisse sind mir unbekannt, aber vou 
^ New-York, dessen Statistik Gebeoke anführt, ist in der letzten Zeit 
an verschiedenen Stellen berichtet worden, daß dort durch das Verbot 
' ' bituminöser Kohle nahezu völlige Rauohfreiheit erzielt worden sei. Die 
[ Statistik von New-York würde demnach ein Beweis für die Bedeutung 

des Rauches für NT sein. 

fe ' ' 

j,,. Dasselbe gilt in. verstärktem Made von der englischen Statistik, die 
”i Gehecke ebenfalls als einen Gegenbeweis gegen die Bedeutung des 
^ Rauches für nt aufuhrh 

ln zwei Aufsätzen (3,9) hatte ich gezeigt, daß sehen im Jahre 1875 
0 die englische Gesetzgebung sich mit dem Rauch befaßt, daß im Jahre 1891 
r ? ein besonderes Gesetz für London diese Bestimmung wiederholt, und daß 
' m eine Reihe von Städten darüber tomusgehende Bestimmungen gefaßt 
hätten, So zählt Littlejohn 82 Städte anf, die bis zum Jahre 1897 die 
*'f Zeitdauer des schwamen Rauches begrenzt batten, und Chubb berichtet, 
daß bis anm Jahre 1905 80 Städte eine Abnahme des Rauches festgestelit 
jji, hätten- Primrose beweist dies auch an der Abnahme der schwefligen 
Säure. In demselben Sinne, nämlich einer nachweisbaren Abnahme des 
. Rauches in England, äußern sich die Meteorologen Rüssel und Brodie. 
% Ferner veröffentlichte ich eine Statistik aus Manchester, aus der für das 
Jahrzehnt 1896 his 1905 eine gleichzeitige Abnahme der Nebeltage wie 
' ' auch der akuten Lungenkrankbeiten bei allen Altersklassen, wie bei den 
Säuglingen hervorging. 

^ Die Statistik von Gebeoke beweist also nichts, w'as ich nicht schon 
vorher zu beweisen versuchte, nämlich, daß die Abnahme des Rauches 
,'rj, in England auf Grund der dortigen Bekämpfung eine Abnahme 
der NT zur Folge hatte. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




558 


Ascheb: 


Digitized by 


III. Gebecke erwähnt dann meine Bemühungen, durch Gegenüber¬ 
stellung von raucharmen und stark unter Bauch leidenden Gegenden einer. 
Einfluß des Rauches auf NT nachzuweisen. Ich hatte durch den Vergleich 
von sechs rein landwirtschaftlichen Kreisen Ostpreußens mit sechs re:n 
industriellen Schlesiens und der Rheinprovinz gezeigt, daß sich in den 
beiden letzteren die Sterblichkeit der Säuglinge an NT ganz außerordent¬ 
lich im Verlaufe der letzten 25 Jahre erhöht hatte, während sie in den 
landwirtschaftlichen unter Schwankungen nur langsam nachkam. Geheckt 
bemängelt, daß ich mich auf die Jahre 1876, 1880/1, 1885/6 usf. be¬ 
schränkt und besonders das Jahr 1876 unberechtigterweise herangezogen 
hätte. Der Grund ist folgender: Diese Statistiken mußten handschriftlich 
aus dem Material des Kgl. statistischen Landesamtes in Berlin ausgezogen 
werden und erforderten entsprechend der großen Arbeit auch erhebliche 
Kosten, die ich persönlich zu bestreiten hatte. Da mir nun mitgeteik. 
wurde, daß in den rein ländlichen Kreisen die Einwohnerzahl wegen des 
Mangels der „Fortschreibung“ nur zu den Zeiten der Volkszählung mit 
Sicherheit anzugeben wäre, da sich aber aus der Tabelle IV meiner Arbeit 
„Über den Einfluß des Rauches auf die Atmungsorgane“ ergeben hatte, 
daß die Volkszählungsjahre nahezu genau die gleiche Steigerung von NT 
zeigten, wie der 5jährige Durchschnitt, wählte ich die beiden um eine 
Volkszählung liegenden Jahre (die Volkszählung wird bekanntlich alle 
5 Jahre am 1. Dezember vorgenommen, zum erstenmal geschah dies am 
1. Dezember 1875). Für das Jahr 1875, in welchem die preußische 
Statistik ihren Anfang nahm, konnte das Statistische Landesamt eine 
Statistik der Kreise nicht aufstellen, weshalb ich mich mit der erstmaligen 
von 1876 begnügen mußte. 

Nun ist es natürlich, daß in den ersten Jahren, noch dazu in ost¬ 
preußischen ländlichen Verhältnissen, die Statistik mancherlei Mängel ge¬ 
zeigt hat, obgleich eigentlich Lungenentzündungen und Husten, an denen 
ein Säugling starb, auch unter den einfachsten Verhältnissen nicht allzu 
große Irrtümer hervorrufen werden. Trotzdem habe ich, als ich später 
das Industriegebiet näher kennen lernte, neuere Statistiken aufgestellt, 
die ich in der Hauptsache schon in der Gebecke bekannten Diskussion 
zum Hahn sehen Vortrag brachte. Sie besagen, daß sowohl bei der 
Gegenüberstellung von ländlichen und industriellen Kreisen, wie auch beim 
Vergleich zwischen den deutschen Städten mit 15000 und mehr Ein¬ 
wohnern, auch nach der Influenzaperiode sich ein ganz außerordentlicher 
Unterschied zuungunsten der Rauchgegenden zeigt, den keine Erklärung 
anders als wie durch den Rauch zu verstehen lehrt. 

So zeigte die Sterblichkeit der Säuglinge in sechs rein landwirtschaft¬ 
lichen Kreisen Ostpreußens und Posens im Jahrfünft 1900 bis 1904 
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NT = 9*2, während sechs industrielle Kreise Westfalens 19*6 aufwiesen, 
obgleich die gesamte Säuglingssterblichkeit in diesen industriellen Kreisen 
niedriger war als in den landwirtschaftlichen (167*3 gegen 188.7), so daß 
in den ersteren NT 11*7 Prozent der ganzen Säuglingssterblichkeit aus¬ 
machte, gegen 4*8 Prozent in den landwirtschaftlichen Kreisen. 

Ferner betrug in den drei landwirtschaftlichen masurischen Kreisen: 
Goldap, Lyck und Oletzko, mit armer Bevölkerung und laugen, rauhen 
Wintern sowie einem außerordentlich schwankenden Klima 1905/6 NT 6*0 
und machte damit 3*2 Prozent der Sterblichkeit der Säuglinge aus, da¬ 
gegen betrug NT in den drei wohlhabenden industriellen Kreisen des 
Rheinlandes: Mülheim (Ruhr), Essen Land und Düsseldorf Land, mit 
kontinentalem Klima, kurzen und verhältnismäßig milden Wintern das 
Dreifache, nämlich 18-9, und machte damit 11*9 Prozent ans. 

Ferner habe ich eiue Statistik der deutschen Orte mit 15000 und 
mehr Einwohnern, aus der sich ergab, daß während im Jahrfünft 1900 bis 
1904 die betreffenden Orte eine NT von 24*8 auf 10000 Einwohner 
hatten, diese Zahl in den Orten des rheinisch-westfälischen Industrie¬ 
gebiets 38-2 und im oberschlesischen 40*8 betrug; im darauffolgenden 
Jahrfünft war das Verhältnis 24*0:34-0:36*0. Daß es sich hier nicht 
um Emanationen der mit den Hütten verbundenen chemischen Fabriken 
handeln kann, geht aus den beiden folgenden Tabellen hervor, in denen 
es sich um Gegenden handelt, in denen nach meinen Erfahrungen und 
den bei der zuständigen Stelle eingezogenen Erkundigungen chemische 
Fabriken so wenig vorhanden sind, daß sie gegenüber dem Rauch der 
Großeisenindustrie und der Kokereien überhaupt nicht in Betracht kommen. 
Um sich ein Bild von dem Kohlenverbrauch der Eisenindustrie zu machen, 
genügt wohl der Hinweis, daß die Eisenindustrie 40 Prozent des gesamten 
Absatzes des rheinisch-westfälischen Kohlensyndikats verbraucht. Diese 
Tabellen lauten: 


Tabelle IV. 

Im Jahrzehnt 1898 bis 1907 betrug NT 

im Staate Preußen. 27-16 

im Regierungsbezirk Arnsberg . . . . 34-40 

in dessen industrieärmsten Kreisen: 

Arnsberg 28-19 Dortmund (Land) . . 36-88 

Meschede 26-99 Bochum „ . . 35-89 

Brilon 24-50 Gelsenkirchen (Land) . 37-35 

industriereichsten Städten: 

Dortmund 39'34 Bochum 45-00 Gelsenkirchen 49-22 
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Dagegen betrug T* in den preiset»: 

Arnsberg 23*59 Dortmund (Land) . ■ 14*99 

Meschede 27*35 Bochum „ . . 18r79 

Brilon . 29*98 Gelsenkirchen (Land) . 15.20 

Wären städtische Verhältnisse oder die sohleohte Lage der Artetet 
schuld an der hohen NT, so mäBten wir auch T in den industrie- und 
ranchreiohsten Kreisen höher erwarten. Statt dessen finden wir die an* 
günstigen Zahlen hier nur bei NT. 

Eine ebenso deutliche Sprache spricht die folgende Tabelle: 

Tabelle V. 

Vergleich zwischen zwei annähernd gleich großen, aber durch den 
Ranchgehalt unterschiedenen Städten des Ruhrgebietes: 

1900 bis 1902 

Hamm (am Ostrand) Gelsenkirchen (im Mittelpunkt) 

32 435 EJinw. 37 834 Einw, 

NT hei allen Einwohnern: 


30*6 

i Altersklassen: 


57*4. 

Os- 1 Jahr 

228-9 

258-9 

1-r 5 Jahre 

57*1 

131*1 

5—10 „ 

6*5 

17*3 

10-16 „ 

1*8 

2*6 

15—60 „ 

10*7 

34-7 

60 u. mehr „ 

140*4 

210*2 


auf 1000Q Lebende. 


Den größten Unterschied zeigen die Erwachsenen (15 bis 60 jährigen), 
nämlich um 225 Prozent. Der Grund ist darin zu suchen» daß um jene 
Zeit Hamm noch keinen Kohlenbergbau hatte, sondern nur Walzwerke 
und Maschinenfabriken, sowie andere Werke der Eisenindustrie, während 
Gelsenkirchen das Centrum der Kohlenproduktion war. Non hatten die 
Mitglieder des Bochumer Knappschaftsvereins, der die Kohlenbergarbeiter 
des Ruhrgebietes umfaßt, zu jener Zeit (4) eine mehr als doppelt so hohe 
NT als die gleichaltrigen männlichen Preußen, nämlich 39*2 gegen 16*5, 
d. h. 137 Prozent mehr. 

Daß ich nur die 3 Jahre 1900 bis 1902 wählte, hat seinen Grund 
darin, daß Gelsenkirchen von 1903 ab eine große Menge Naohbargemeinden 
aus dem, eine geringere NT zeigenden Landkreis eingemeindet hat 

Indes bestand eine erhebliche Differenz noch nach dieser Zeit, denn 
in den Jahren 1904 bis 1907 (den letzten mir zur Verfügung stehenden 
Jahren) hatte Hamm eine NT von 26*56 gegen 38*78 in Gelsenkirchen. 
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IV. Gebecke führt als Gegenbeweis die hohe NT von Jena und 
Eberswalde an. Beide Beweise sind hinfällig, wie eine einfache Nach¬ 
frage ergab. Die hohe NT von Jena datiert, wie ein Blick auf seine 
Tabelle VIII ergab, von dem Jahre 1904, wo aber auch eine Zunahme 
von T sich zeigte. Den Grund erklärte eine Anfrage an den Gemeinde¬ 
vorstand: durch eine Ministerialverordnung vom Jahre 1902 müssen in 
die Todesursachenstatistik auch Personen aufgenommen werden, die in 
den klinischen Landesanstalten verstorben sind. „Auf diese Anstalten ent¬ 
fällt über ein Drittel sämtlicher Todesfälle in Jena.“ 

Eberswalde aber ist eine gewerbetätige Stadt, die zwei Gießereien, eine 
Hufnagelfabrik, einen Kupferhammer u. a. m. hat, wie mir auf meine An¬ 
frage von sehr zuständiger Seite geantwortet wurde. 

V. Als Gegenbeweis gegen die Bedeutung von NT führt Gebecke 
eine Statistik auf, in der er Kaminkehrer der Ortskrankenkasse Berlin 
aus den Jahren 1906 bis 1909 mit den Mitgliedern der Ortskrankenkasse 
Leipzig aus den Jahren 1887 bis 1905 vergleicht, also die Zeit nach 
der Influenza mit der Hauptperiode der Influenza. Er unterläßt aber, 
darauf hinzuweisen, daß ich sehr viel größere, einwandfreie, entgegen¬ 
gesetzte Statistiken aus Deutschland und England gebracht habe, die ich 
hier nur kurz erwähnen will: So wies ich an der Statistik des eine Viertel¬ 
million Mitglieder umfassenden Bochumer Knappschaftsvereins die oben 
schon erwähnte bedeutende Übersterblichkeit an NT unter den Kohlen¬ 
bergarbeitern nach, so zeigte ich das Gleiche an den Bergarbeitern, den 
Kohlenträgern sowie den Rußhändlern und Kaminkehrern an der offiziellen 
englischen Statistik selbstredend für den gleichen Zeitraum und die gleichen 
Jahresklassen (4,5). Anch sind bei der Statistik des Bochumer Knapp¬ 
schaftsvereins die Invaliden mitgerechnet, was im Gegensatz zu Gebecke 
hervorgehoben werden muß. Ferner zeigte ich an der Hand der einzelnen 
Jahresklassen, daß diese Übersterblichkeit bereits in den ersten Arbeits¬ 
jahren vorhanden ist, demnach nicht auf Rechnung der chronischen Pneumo¬ 
koniose gesetzt werden kann. Daß sich übrigens bei den Bochumer Knapp¬ 
schaftsarbeitern in den letzten Jahren eine sehr wesentliche Besserung 
vollzogen hat, habe ich ebenfalls nachgewiesen (6). 

VI. Mit der rein sachlichen Erörterung begnügt sich Gebecke jedoch 
nicht. Er sucht meine Arbeitsweise herabzusetzen, und hierauf muß zum 
Schluß leider auch eingegangen werden. Auf S. 142 erwähnt er, daß ich 
aus verschiedenen Ländern nur Bruckstücke der Statistik angeführt hatte. 
Er gibt aber selbst zu, daß ich, wie beispielsweise bei der Erwähnung 
der Statistik von Rahts, dieses auch angegeben habe. Wenn ich nicht 
ganze Zahlenreihen nichtpreußischer Statistiken brachte, so liegt dies daran, 
daß mir dies unmöglich war; ich mußte mich eben mit den in der mir 
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zugänglichen Literatur vorhandenen Bruchstücken begnügen. Meine — 
privaten — Bemühungen um besseres Material wurden, wie die in meinen 
Händen noch befindlichen Briefe beweisen, mehr oder minder kurz ab¬ 
gewiesen. Im übrigen bestätigt ja gerade seine Statistik von Bayern 
(Tabelle IV) die nicht unbeträchtliche Zunahme der damals in der Statistik 
aufgeführten akuten Lungenkrankheiten während des Zeitraums 1872 bis 
1887, wo sie von 200 bis auf 282 stiegen. Gebecke fährt dann fort: 
„Für die verschiedenen Altersklassen nimm t er ferner ungleiche Zeit¬ 
abschnitte, 1876 bis 1879 und 1900 bis 1901“. Hierauf ist folgendes zu 
erwidern: Im Jahre 1875 gab es in der preußischen Statistik noch keine 
Unterscheidung nach Altersklassen; ich mußte, um dem Ziele gleicher 
Zeitabschnitte möglichst nahe zu kommen, mich statt mit einem Jahrfünft 
in diesem Falle mit 4 Jahren begnügen. In den folgenden Perioden habe 
ich diese Zeitabschnitte innegehalten, bis auf das Jahr 1880, wo aus un¬ 
bekannten Gründen ebenfalls eine Unterscheidung nach Altersklassen nicht 
zu finden ist. Für den damals letzten Abschnitt stand mir bei Abschluß 
meiner Tabelle im Jahre 1903 noch keine weitere Statistik zu Gebote. 
Wie aber Gebecke wissen mußte, habe ich sie für die Gesamtheit der 
Altersklassen sowie für die Säuglinge später ergänzt, z. B. auf meinem 
Vortrag in Zürich. Ferner habe ich sie jetzt mit Hilfe des Kgl. preußischen 
statistischen Landesamtes, wie oben zu ersehen ist, bis zum Jahre 1909 
fortgeführt, und nur eine Bestätigung meiner früheren Angaben finden können. 

Etwas Ähnliches trifft, wie ich schon oben ausführte, für die Statistik 
der sechs landwirtschaftlichen und industriellen Kreise zu. Auch dort 
konnte ich, weil sie eben nicht vorhanden war, die Zahlen für das Jahr 1875 
nicht bringen. 

Wenn ich mich für den Einfluß der Jahreszeiten auf T und NT mit 
einem Jahrfünft begnügte, -so geschah dieses, weil es sich um eine seit 
alters her bekannte Tatsache handelt, für welche ein Jahrfünft als Bei¬ 
spiel mehr als genügend ist. 

Durch eine einfache Anfrage hätten sich diese Bedenken leicht auf¬ 
klären lassen. 

Etwas anders zu bewerten sind dagegen die beiden folgenden Punkte: 

Seite 143 bringt Geb ecke zwei Tabellen von mir (neben einer dritten 
eigenen, eine etwas spätere Periode mit umfassenden). 

An NT starben in England: 



I 


n 

1850—54 

27 

1866—70 

29 

1855—59 

31 

1871-75 

32 

1860-64 

33 

1876—8U 

33 

1865—69 

34 

1881—85 

31 
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I n 

1870—74 36 1886—90 32 

1875-79 39 1890—95 33 

1896—1900 27 

Er fährt dann fort: „Aber abgesehen hiervon ist es nicht verständ¬ 
lich, wie Ascher in seinem Referat auf dem letzten Hygienekongreß die 
Tabelle II als Beweis dafür erbringen kann, daß die Zunahme der akuten 
Xjungenkrankheiten nicht auf Preußen beschränkt ist, sondern auch in 
[England eine erhebliche Zunahme sich zeigt.“ 

Meine Ausführungen lauteten wörtlich folgendermaßen: „Daß diese 
Zunahme der akuten Lungenkrankheiten nicht auf Preußen beschränkt 
ist, zeigt Tabelle Ib—d, wo wir in England, Amerika, Württemberg und 
Chemnitz eine ähnliche Zunahme sehen. Nur in England ist im 
letzten Jahrfünft (1896 bis 1900) eine energische Abnahme er¬ 
folgt, auf die wir noch einmal zurückkommen.“ 

Auf S. 299, d. h. zum Schluß kam ich darauf zurück. Ferner habe 
ich, wie schon oben ausgeführt, einen Aufsatz lediglich über die Rauch¬ 
bekämpfung in England veröffentlicht und dabei auch die Erfolge genügend 
hervorgehoben. Diesen Aufsatz zitiert nicht nur Liefmann, sondern 
auch Gebecke selbst. 

In demselben Absatz fahrt Gebecke fort: Ascher zitiert aus einer 
Arbeit Finkelnburgs vom Jahre 1882 die Zahlen der Todesfälle an 
akuten Lungenkrankheiten usw.“ Gebecke findet, daß diese von 
Finkelnburg gebrachten Zahlen unmöglich stimmen können, da sie zu 
sehr von den einige Jahre später errechneten des Kaiserl. Gesundheits¬ 
amtes abweichen. Finkelnburg fand nämlich in den Jahren 1875 bis 
1879 für Essen usw. 10 bis 13 auf 10000 Eiuwohner, während das Ge¬ 
sundheitsamt für 1883 37*7, also etwa das Dreifache angibt. 

Hier ist aber Gebecke wiederum ein falsches Zitat passiert: Finkeln¬ 
burg spricht nämlich nicht von akuten Lungenkrankheiten, sondern nur 
von einem Teil derselben, den „Luftröhrenentzündungen und Lungen¬ 
katarrh“; so habe ich es auch an den beiden Stellen, an denen ich wört¬ 
liche Zitate brachte, nämlich auf S. 13 des „Einfluß des Rauches usw.“ 
und in dem auf dem Hygienekongreß erstatteten Referat (S. 292, letzter 
Absatz) wiedergegeben. Ein Blick auf seine Tabelle XV hätte übrigens 
Gebecke vor diesem Mißgeschick bewahren können. Dort steht nämlich 
in Spalte 2 („Luftröhrenentzündung und Lungenkatarrh“) bei den Männ¬ 
lichen im Jahre 1878 die Zahl 10*38, im nächsten 14*37 usw. Und 
wenn er die Zahlen für die drei zu NT gehörigen Rubriken dieser Tabelle 
für die drei in Frage kommenden Jahre 1877, 1878 und 1879 addieren 
würde, so würde er die vollkommene Übereinstimmung mit den Zahlen 
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des Gesundheitsamtes finden. Es betrug NT in diesen 3 Jahren im 
Durchschnitt bei den Männlichen 38-62 und bei den Weiblichen 25*99, 
im Durchschnitt beider Geschlechter also über 30*00. Dazu stieg noch in 
den nächsten Jahren, wie aus derselben Tabelle hervorgeht, NT in Essen. 

Gebeoke schließt diesen Abschnitt mit den Worten: „Diese Zahlen 
dürften, wenn sie auch nicht für die gleichen Jahre berechnet sind, wohl 
dazu beitragen, den von Ascher zitierten mit äußerstem Mißtrauen 
zu begegnen.“ 


Daß bei der Vielheit der auf NT ein wirkenden Einflüsse schon jetzt 
eine Aufklärung aller Punkte unmöglich ist, habe ich an verschiedenen 
Stellen erklärt, genau so wie auf ähnlichen Gebieten der Hygiene (Boden, 
Wohnung, selbst auf dem genügend bearbeiteten der Tuberkulose). 

Was dagegen die gegnerischen Einwände bisher nicht zu erschüttern 
vermochten, ist folgendes: 

1. In dem durch eine einzigartige Entwicklung ausgezeichneten Staate 
Preußen hat NT seit dem Beginn der Statistik (1875) um 62 Prozent, 
und wenn man die ersten 5 Jahre wegläßt, um 37 Prozent zugenommen, 
in einer Zeit der allgemeinen Abnahme der Sterblichkeit. 

2. Die scheinbar entgegenstehenden Statistiken beweisen nichts gegen 
die Bedeutung des Rauches für NT, da eine derartige Zunahme des Rauches, 
daß sie die NT herabmindernden anderen Einflüsse aufwog, nirgends nach¬ 
gewiesen ist. Im Gegenteil sind die Statistiken von England, wo eine 
Abnahme des Rauches beobachtet, oder von Hamburg und Berlin, wo sie 
wahrscheinlich ist, nur Beweise für die Bedeutung des Rauches auf NT. 

3. Das Gleiche gilt für die bedeutende Übersterblichkeit an NT in 
rauchreichen Gegenden (Städten wie Kreisen) und den in solchen Gegenden 
oder Gewerben tätigen Arbeitern. 


Literatur-Verzeichnis. 


1. Hahn, Vortrag und Diskussion. Hygien. Rundschau. 1911. Nr. 2. (Anhang.) 

2. Die Luftuntersuchungen in Manchester. Deutsche Vierteljahrsschrift für 
6 ff ent l. Gesundheitspflege. 1907. Bd. XXXIX. 

3. Die Rauchbekämpfung in England und Deutschland. Ebenda. 

4. Einfluß des Rauches auf die Atmungsorgane. Stuttgart 1905. Tabelle VIII. 

5. Der Kohlenrauch, seine Schädlichkeit und seine Abwehr. Deutsche Viertel- 
jahrsschrift für bjfentl. Gesundheitspflege. Bd. XXXVIII. 

6. Zur Frage der Invalidität der Bergarbeiter. Hygien. Rundschau. 1909. Nr. 19. 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



[Aus dem hygienischen Institut der Universität Berlin.] 
(Direktor: Prof. C. Flügge.) 


Antwort auf die vorstehende Erwiderung. 

Von 


Prof. Dr. Sissk&lt 1 


Nach den zahlreichen Arbeiten Aschers konnte man zu der Meinung 
kommen, daß die Sterblichkeit an nichttuberkulösen Lungen¬ 
krankheiten in starker Zunahme sei, und daß die Ursache dafür in 
dem Bauch und Ruß liege. Demgegenüber zeigt die Statistik sowohl der 
Länder wie Bayern, England, Amerika, als auch der deutschen Städte 
insgesamt, und auch meist der einzelnen, ferner die der einzelnen 
Städte und Distrikte Englands einen wesentlichen Abfall, oder die 
Ziffern bleiben sich gleich, wie in Sachsen. Eine einzige auffallende 
Ausnahme dieser Regel gibt es, nämlich Preußen. Dies ist allerdings 
ein Land mit einer wenig homogenen Bevölkerung; dichtbevölkerte 
Industriegegenden stehen schwächer bevölkerten rein oder überwiegend 
landwirtschaftlichen Gegenden gegenüber, und entsprechend wird man 
auch die Versorgung mit Ärzten sowie insbesondere die Genauigkeit der 
Statistik sehr verschieden erwarten dürfen. Am besten ist diese wohl 
zweifellos in den Städten, und tatsächlich zeigt sich auch hier wie 
in den erwähnten Staaten keine Zunahme, sondern sogar meist eine 
Abnahme. Es kann sich also entweder um eine Schädlichkeit handeln, 
die in Preußen ganz überwiegend auf die kleinen Städte und die Land¬ 
gemeinden eingewirkt hat, oder es wirkte die Schädigung auch auf die 


1 Herr Marinestabsarzt Dr. Gebecko befindet sich z. Z. in den ostasiatischen 
Gewässern. Um den Druck der Erwiderung Aschers nicht unnötig zu verzögern, 
habe ich die Beantwortung einiger der wichtigsten Punkte um so lieber übernommen, 
als ich in Geheckes Arbeit schon während ihres Entstehens Einblick hatte. 
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großen Städte ein, aber ihr Einfluß wurde hier durch einen anderen 
Faktor paralysiert, oder endlich es war eine Änderung der statistischen 
Registrierung die Ursache der auffälligen Ziffern. Letzteres schien am 
wahrscheinlichsten, und es ließ sich denn auch zeigen, daß mit der Zu¬ 
nahme der NT die unbekannten Todesursachen und die Krämpfe in der 
Tabelle abnehmen. Daneben kommen natürlich auch noch andere Momente 
in Betracht: die Furcht vor der Tuberkulose ist gewachsen, besonders vor 
der auf den Todesfall folgenden Desinfektion, und es wird daher wohl öfters 
mit Rücksicht auf die Angehörigen lieber Bronchitis, Lungenentzündung usw. 
auf den Totenschein geschrieben als Schwindsucht; vielleicht spielt auch 
die Erkältung als Berufskrankheit eine andere Rolle, ebenso das Ein¬ 
atmen von Rauch und Staub in der Fabrik, und die Influenza hat die Zahl 
der Todesfälle sicher zeitweise, wohl aber auch dauernd vermehrt Betrachtet 
man z. B. die Kurve c (Gebecke S. 112), so hat man den Eindruck, als 
ob im Jahre 1890 eine Schädigung eindringt, die die Kurve zuerst stark 
in die Höhe schnellen läßt, und sie dann noch dauernd hoch hält. Da 
aber all dieses nicht zur Erklärung ausreicht, so ist noch ein anderer 
Faktor in der Statistik aufzusuchen, und dieser findet sich auch leicht 
wenn man die Rubriken „unbekannte Todesursachen“ und „Krämpfe“ 
ansieht Sie nehmen ständig ab, und ein großer Teil geht auf die NT 
über. Selbstverständlich nicht alle Fälle, die dort verschwinden; nnd des¬ 
halb ist es unberechtigt, wenn Ascher verlangt, daß das Steigen der einen 
und das Sinken der anderen Kurve in jedem einzelnen Jahre gleich sein 
sollte. Ein Teil der früheren „unbekannten Todesursachen“ und auch der 
„Krämpfe“ wird zu anderen Krankheiten als NT gezählt, und aus irgend¬ 
welchen Ursachen — klimatische Einflüsse, Aufflackern der Influenza — 
nimmt unabhängig davon die Kurve der NT eine andere Richtung. Aber 
im ganzen genügt der Verlauf der beiden Kurven, um die Zunahme an 
NT in den kleinen Städten und Landgemeinden Preußens zu erklären. 
Damit entfallt auch der Einwand, daß „Krämpfe“ allein die Zunahme 
von NT nicht erklären könnten, da diese auch im späteren Alter zu kon¬ 
statieren sei; das hatte auch Gebecke niemals behauptet, und zur Wider¬ 
legung war die Tabelle Aschers nicht nötig. 

Was nun die großen Städte Preußens betrifft, so könnte man an¬ 
nehmen, daß eine Zunahme von NT hier deshalb nicht stattgefunden hat, 
weil infolge der Bekämpfung der Rauch sich verminderte, oder weil irgend¬ 
welche Faktoren die schädigenden Wirkungen des Rauches aufhoben. 
Ersteres dürfen wir wohl für ausgeschlossen halten, selbst wenn wir nicht 
den Rußgehalt der Luft früherer Zeiten nachträglich noch kontrollieren 
können. Für letzteres führt Ascher die Besserung der sozialen Verhält¬ 
nisse an. Sie soll aber doch nicht ihre volle Wirksamkeit haben entfalten 
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können; denn wenn sie dies hätte tun können, so müßte das Absinken 
ebenso stark gewesen sein wie bei der Tuberkulose, während es in Wirklich¬ 
keit wesentlich schwächer gewesen sei. — Daß die sozialen Verhältnisse 
für die Zahl der NT von großer Bedeutung sind, ist schon lange bekannt; 
Westergaard z. B. nennt die Krankheiten der Luftwege mit der Tuber¬ 
kulose zusammen die Hauptfeinde der Armen, und Gebecke berück¬ 
sichtigt sie auf S. 147. Daß aber zwei Krankheiten, bei deren Entstehung 
auch das soziale Elend eine Bolle spielt, heutzutage in genau der gleichen 
Weise abfallen sollen, kann man doch nicht erwarten. Soll die Tatsache, 
daß die Tuberkulose nur durch Übertragung erworben wird, gar keine 
Bolle spielen? Soll es gleichgültig, sein, ob eine Krankheit akut oder 
jahrelang chronisch verläuft? Spielt die Besserung der Emährungsverhält- 
nisse nicht bei T eine größere Bolle als bei NT? Ganz abgesehen davon, 
daß, wie oben erwähnt, heutzutage sicher mehr Fälle von T unter die 
Bubrik NT kommen als früher, und daß sich die sozialen Verhältnisse 
doch auch in den kleinen Städten, Vororten und Landgemeinden Preußens 
gebessert haben. Daß der Bauch auf die Zahl der Todesfälle an Tuber¬ 
kulose von so viel geringerem Einflüsse sein sollte als auf die an NT, 
möchte ich auch nicht annehmen; auch Ascher zitiert ja die Versuche 
über die Schädlichkeit der schwefligen Säure für tuberkulöse Erkrankungen. 

Auch die Heranziehung von Faktoren wie Zunahme der Gasfeue¬ 
rung, bessere Beobachtung der Konzessionsbedingungen bei den Dampf¬ 
maschinen usw., um eine wesentliche Abnahme des Bauches in den Städten 
im Gegensätze zum Lande auf indirektem Wege zu beweisen, scheint mir 
unrichtig. Im allgemeinen sind doch die Orte, die man in der Bahn 
schon von weitem an ihrem Dunst erkennen kann, die sich durch eine 
ständige Abnahme der Sonnenscheintage auszeichnen, die Städte und nicht 
die Landorte, „namentlich wenn sich eben erst eine Industrie anzusiedeln 
beginnt“. Und durch letztere soll die preußische Statistik so stark beein¬ 
flußt werden? Die sächsische weist bei aller Ähnlichkeit der Verhältnisse 
keine Veränderung auf, und Bayern mit seiner geringen Industrie steht 
wesentlich höher als Preußen. In England aber zeigen die Tabellen 
(Gebecke S. 132) für London, Warwickshire, Derbyshire, Bristol, Birming¬ 
ham, Manchester, daß die Abnahme von NT mindestens in diesen Bezirken 
schon lange vor der Eauchbekämpfung einsetzt. 

Betreffs der Säuglinge wurde die Abnahme der „Krämpfe“ schon 
vorher erwähnt; wie ungenau aber alle diese Statistiken sein müssen, hat 
Gebecke auf S. 123 ausgeführt. Es wäre dem nichts mehr hinzuzufügen, 
wenn nicht Ascher der Meinung Ausdruck gegeben hätte, daß „Lungen¬ 
entzündungen und Husten, an denen ein Säugling starb, auch unter den 
einfachsten Verhältnissen nicht allzu große Irrtümer hervorrufen würden“. 
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Leider ist das gerade der Fall; diese Symptome werden eben wenig beachtet, 
und auf den Leichenschein kommt beim Säugling die beliebte Diagnose 
„Krämpfe“. 

Was schließlich die Städte mit viel und wenig Industrie anlangt, so 
scheint sich allerdings aus den von Ascher angeführten Vergleichen von 
je einer, bzw. je drei Städten zu ergeben, daß der Rauchgehalt der Stadt¬ 
luft von großem Einfluß ist; nimmt man aber eine große Anzahl von 
Städten, wie es Gebecke getan hat, so wird dies sehr unwahrscheinlich, 
wenigstens soweit man aus dem allgemeinen Eindrücke über den Ruß¬ 
gehalt der Luft ohne genaue Untersuchungen schließen darf. Eberswalde 
übrigens ist eine hübsche rauchfreie Stadt und ein beliebter Ausflugsort 
der Berliner; es hat auch nach mir gewordenen Mitteilungen kein Kranken¬ 
haus, welches die Statistik ungünstig beeinflussen könnte. — Bezüglich 
der Statistik der Kaminkehrer sei bemerkt, daß sich unter den Jahren 
von 1887 bis 1905 allerdings einige Influenzajahre befinden, daß diese 
aber den Durchschnitt der 19 Jahre nur wenig beeinflussen dürften. Und 
ebenso kann ich es mit Gebecke nicht verstehen, wie Ascher die 
Tabelle II (Gebecke S. 143) zum Beweise dafür bringen kann, daß die 
Zunahme der NT nicht auf Preußen beschränkt, sondern in England 
ähnlich ist; ich finde im Gegenteile einen sehr konstanten Verlauf, denn 
auf die etwas kleinere erste Zahl darf man wohl nicht die Vermutung einer 
Zunahme stützen; tatsächlich zeigte sich ja auch in der später veröffent¬ 
lichten Tabelle I, daß dies nur scheinbar war. Daß schließlich eine Ab¬ 
nahme vorhanden ist, ist wohl möglich; aber das hat auch Gebecke 
nicht bestritten, sondern nur, daß vorher eine Zunahme vorhanden war. 

Aus allem können wir schließen, daß, wenn wirklich eine schädigende 
Wirkung des Rauches und Rußes in der Stadtluft vorhanden ist, die 
Statistiken Aschers nicht genügen, um sie zu beweisen. 
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